Investigacidn Climea. N® 24 55370, 1967

CITOLOGIA BUCAL

— Dr. Mario Luzardo Baptista,
Departamento de Cirugia.
Hospital Urlversitario.
Maracaibo.



INTRODUCCION

La citologio exfoliativa ha side desde hoce varios anos, un
método empleado en varios especiolidades médicas, estondo fir-
memente esiablecido en lo Medicina Preventiva y Clinica. Sin em-
barge, en Venezuela, en los especiolidodes reccionodas con la
orofaringe, se ha difundide muy poco, ounque difimamente su usa
s2 ha extendido ol diogndstice y prevencién del concer bucal.

El objetive de lo citolegio es descubrir lesiones que posan inad-
veitidas por presentarse en sus etopos tempranos. En esa fose no
don molestios al paciente y el clinice no ve lesién llomotiva en el
examen que practica,

Antes de la presente década yo existion varios estudios sobre
citologia bucal, que contemplaban el ospecto celulor de los frotis

tomades de mucosa bucal normal, hiperqueratinizada y neopla-
siggT &I

Después de 1957, su estudio se difundid grocias a los publica-
ciones de Umiker®, Sander", Peters''. En 1960 v 194) Umiker vy
colaboradores™ ¥ ™ publicaron extensos estudios sobre citologia,
practicados en numerosos casos de cancer bucal y controles, des-
pues del trotamiento con radium y quirdrgice, haciends hincapié,
en gue en mas de un ?0% de los cases, la citalogia ha permitide
un correcto diagnéstico de la lesidn. Ademds de ser empleada po-
ra el diagnéstica del cancer bucal® ® y de los "lesiones blancas™?,
se ho usodo en casos de dreponocitosis’ y de eritroplasia de
Queyral®™, Las técnicos paro lo tomo de los muestros fueron des-
critas por Scheman'® 7 y la clasificacién de los resultados de los
fretis por Alling'.
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Con este trabajo hemes queride profundizar en el estudio de
un compe poco conocide en Venezuela®,

MATERIAL Y METODO

Se practicaron, de manera sistematica, eximenes de citalagia
bucal en pacientes de lo consulta externa del Hospital Univer-
titforic de Maraeaibe, aliminondes, después de un examen preli-
minar, a los pucientes yue tienen pocas probabilidades de pre-
tentar carcinoma bucal En combie, prestames especial atencidn
o personos mayores de 30 afos, fumadores (especialmente los
gue fuman con el cigarrillo invertide), portadores de prétesis en
malas condiciones. Los muestras tomadas se enviaron al Dapar-
tlamento de Anatomia Patolégica del Hospital En caso de encon-
tarse un resultnde positivo, el paciente se remite al Servicio de
Oncolegia, dende za les tama la biopsia para un diagnéstico
preciso ¥ pora confirmocion de los resultodes,

El método utilizade para la toma de la muestra es el proce-
dimiente del “rospodo” medionte una espatula metdlica, exten-
diéndose el material en dos laminas: uno, contiene lo obtenido
del palador ésec y blondo, encio y vestibule del maxilar supe:
rior; lo otro, suelo de ko boca, lengua, encia inferior y wvestibulo
inferior. Se fijun las lominas indistintumente, won una solucién
¢ parfes iguales de alwohol-éter o con una mezela comercial de
filadar con coladién (cy'o-dry-fix).

RESULTADOS

Se examinaron 41C pacientes, todos moyores de 30 ofios. En

el Cuadro N° 1, se opracio la distribucién de ncuerde a la edad
¥ Eaxn,

DISTRIBUCION POR EDADES ¥ SEXO

Afios Mujeres Hombres Total
30-3% 18 g 26
40.49 21 19 1o
50-59 71 45 114
&0 + 90 48 158
270 140 410




Las muestras se envioren al departomento de Anatemia Po-
tolégica con los diagnésticos de: leucoplasia, ulcerociones |en con-
tacto con factores ireitentes), corcinomas v "sin lesionss aparen-
tes' [Cuadro N* 2). Como hallozgos adicionales gue ne figusan en
el cwadro por no correspender al diognéstice principal, hay que
ogregar 4 popilomas.

CASDS EXAMIMNADDS

Sin lesiones aparentes 380

Leucoplasias 13

Ulceraciones sospechosos 12

Carcinamas 5

Total de podentes 410
Cuadro Nv 2

El Cuadro N 3. resume los resultados de |os estudios citold-
gicos, Se indicon de acueido ol sistema que se wtiliza en la cam-
pond anticancerosa del Ministerio de Sanidad ¢ que correspande
ol sistema intreducide por Ayre, modificade en &l Departamenta
de Citologie de la Universidad de Miami. Grade 0: negative |nor-
mall; Grade | negativa con inflamacién; Grade Il: sospechose;
Gredo lll: positive.

RESULTADOS DEL EXAMEN CITOLOGICO

Groda 0 [nejativa) g

Grado | [inflamateric) 394

Grado |l (sospechosol 2

Grado Il |pesitivol 3

Total 410
Cuadre N¢ 3
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El cundro N 4 muestra el resumen de cosos de diagnéstice o

citologio rolacionodo emn tumores malignos. s interesante el casa
N* 1. Una mujer de 60 afes, fumadera, presentoba leucoplasio
papulosa del palador, on una ulceracién en el lade izquierdo,
Se tomaron dos muestras para examen ciloldgico, informodas
por el laboratorio come Grado |. Se tomé luego la biopsia que
nos dio el diognéstico definitive de leucoplosia compleja con
transformocién maoligna. Este &8s un resultode false negative que

Caso

NP 3

Ne 4

N7

RESUMEN DE LOS CASOS MAS RESALTANTES

Diagnéstico clinico

Leucoplosio populesa ul-
cerada del paladar,
&0 afios
Tumoracién en el borde
izquierdo de lo lenguc.
cCarcinama? 50 ofos.

Uleeracion en el suelo de
la boco :Carcinoma? 52
afios.
Ulceracion en =l borde
inferlor {zguierde de lo
lengua ¢Carcinemo? 57
onos.
Curcinuing e el palodor
dsec. leucoplosa papu-
lasa, &2 afos.

Citologia Biopsia

Grada |

Corcinema  epidermoi-
de espinocelular,

Grodo || Carcinoma  epidermoi-
de espinocelular,

Grade Il Carcinoma  epidermoi.
de diferenciodo.

Grado |1l Con des citologios po-
silivas; no se tomé
bicpsia,

Grodo Il Carcinema  epidermaoi-
de espinccelular; di-
ferenciado

Leucoplosia ulcerada del  Grado Il leucoplosia plana,
poladar. 50 afos.
Carcinoma en el suele Grodo! o, Popiloma,
de lo boca y enclo. 34 b. Carcinomao espino-
HRos. celular,
Cuadro N* 4

1



podria deberse o raspads demaosiads superficiol de la lesién v
gue nos indico que debemas ser muy cuidadoses en |a tema de la
musstra, Los casos M° 2, 3 y 4, san pocientes dingnosticodos cli-
nicomente como carcinomas, en los cuales la crologio confirmd
el diogndstico, repertando en uno de ellos, sospachose y en dos,
positive. El case N' 5, se trataba de un corcinamo diagnosticado
por citologia y biopsia, y luego extirpado guirdrgicamente. Par
media de la citolegio se pude diognosticar la reciciva. El coso
N & consulté por un procese ne relocionade eon lo boca, Al prac-
ticorse lo tomo de la musstra, apreciomos una leucoplosia ulee-
rada del palador. El informe citolégico fue Grodo I, razon por la
cual se tomé biopsia de la zona, que fue informada coma lsuco-
plasia simple. El caso Nt 7 ero un paclente con una ulceracién
vegetante, dura, negra, en el lada izquierdo del suela de lo heea,
con varios mezes de evolucidn, Enviames varios fratis citologicos
y un trozo de lo tumoraccn que se desprendid. El informe difo-
légico fue Grado | y lo biopsio del pequafio fozes ponilema, e
repitié lo biopsia un mes después, con el resultcdo de corcinoma
epidermoide,

COMENTARIOS

El aspecto de un frofis de lo mucesa bucal normal, depen-
der del 4reo del cual seo tormado. las zonas con oumento de
gueratosis (encios, paladar duro y derso de la lengun), muestran
un predominio de célulos escamosas superficiales, cornificadas y
precornificadas |color amarille o rosado, célular eosindfilas). Los
frofis tomados del suela de lo boca, mejillo, cora interna de los
labios, paoladar blondo, contendrin pocos células cornificodaos,
con predominio de células que, en la colorocién de Poponicalasy,
te tifen de verde azulode |células cianafilos) (Figs. 1 y 2. Existe
un pequefic nimero de bacterius y ocosionalmente hongos, que
provienen de las omigdolos, espacies interdentales, y lengua.
Cuondo se ha obtenido la muestra de &reas con procesos infec-
closos, encontraremos, odemds de lo descrito anferiormente, nu-
merosos leucocitos polimorfonucleares, cantidedes voriobles de
linfocites, histiocites y ertrocitos, Estos Oltimos también se wven,
naiuralmente, cuando el rospoda es muy engérgica, fraumotizante;
lo cual desde el punto de vista diognostico, no tiene ninguno
impartancia (Fig. 3).
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Es interesante prestor atencién al ospecte que brindan los
fretis de leucoplasio, ofewion relativamente frecuente en nuestros
pacientes, Se encuenfra un notoble aumente de célulos cornifi-
cadas, algunos de las cuales exhiben vocuolas. A veces se les
agrego atipio nucleor: oumento de tamofie, hipercromasia, mds
frecuentemente nicleos contraidos, membranas nucledres engro-
sgdas y vorigciones del tamafo y formo. Lo mas caracteristico
es la obundancia de células comnificados con nocless en vias de
desoparicion © sin nicleos. Usualmente lo otfipio es escosa, pero
puede, en olgunos cases, ser tan severa gue se haga dificil el
diognéstico diferencial een el carcinoma. Las células otipicos be-
nignas tienden o permanscer en grupos; los células malignas, por
el contrarin, se encuentron ordinariamente oislados o en peque-
fios conjuntos. Cuando las anomalias nucleares son muy marcadas,
el corGeter maligne es evdente |Fig. 4).

En 1B&0, Beale® publicd por primera vez, la imogen de
células cancerosas exfolicdas de un tumer bucal, En 1941, Papo-
nicolooy y Traut" presentoron sus estudios sobre el carcinoma
de| cuelle uterino y se hicieron potrones sobre las caracleristicas
de lgs células malignas. En 1954, Poponicoloou' asiento los
siguientes postulades pora el diognéstica de lo célula maligna
ex‘cliodo; Combios nucleares: cambio de |o propercién normal
citopfosma-nicleo, a fover de este dltimo; aumento del contenido
de la cromating y cambos en su marfeleglo; crecimiento o au-
mento en el ndmero de sus nicleos; disposicion aberrante de |o
cremating y combios en su marfologio; adividad mitética aner-
mal; engrosamiento de o membrana nuclear (Fig. 5). Cambios
citoplasmaticos: reaccion de coloracién aolterado; vocuelizacion
otipica (Figs. & y 7). Cambies celulares en conjunto: auments del
tamafc de los células;, células de farmo ofipico: fibrilores [Figs
8 y 9), "renacuajos’ (Fig. 10). Cambios de la interrelacién celular:
fakta de uniformidad en la orientacién de las células y sus nicleos;
onisocariosis y anisacitosis de las células dentro del mismo grupo:
pérdido de la nitidez de los limites celulares; formacién de agru-
paciones caracteristicas, tales como "rosetas” (Fig. 11). El eriterio
persenal, que orienta el diagnéstica de malignidad, de ocuerdo
con la experiencio del citélogo (Fig. 12].

Mo todos los corocreristicas estdn presentes en un mismeo
campe microscopico o en el coso estudiade, pero la presencia de
alguna o de varias de ellos, segin el eriterio del citdlogo con
exoeriencia, orientard el diognostico.
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El carcinoma epidermoide es ol mas frecuente de la cavidad
bucal y los células malignas que se encuentran en los extendidos,
presentaran las sarticuloridaodes descritos onteriormenta.

El aspecte de los célulos, después de la jrradiccion, depen-
derdi de lo contidad de trotamiente recibido. Al comisnzo del tro-
tamienta, en las célulos tumaoralas osi coma en la mucose vecing,
se encontrard gumento de tamofie celular y vacuolizacion, Mas
tarde oparecen formos arotescos, multinucleadas, con alteracio-
nes en la coloracién, En los malignos irradiodas, al principio, se
ocentian las canacteristicas de molignidad, pero luego predomi-
non signos de degeneracién. Ademds, hay gran nimero de leu-
cocitos, bocterias y restos celulores omorfos. Las células benignos
irradiadas, o menudo presentan un aspects apretado, ocosional-
mente otipia similar o la que se encuentra en las leucoplosios.
Los erirrocitos y macrdfoges tamblén pueden estor presentes. Du-
rante las dos prmeras semonos dal tratamiento se ancuentra un
oumente de las células malignas; lo cual, probobklemente, re-
fiejo un oumento de lo exfoliocién celulor.

Observaciones preliminares sugisren, que pocientes cuyos ex-
tendidos contienen célulos malignos muy abundontes, desarrallan
metdstasizc ganglienares muy réapidamente, Célulos de lesiones
radiosensibles, pueden desaoparecer de los frobis er uno o dos
semanas de rodacidn externa; mientras gque, célule: de un chn-
cef mds resistente, pueden encontrarse durante todo el troto-
miento. Lo presencic de células malignos en las elopas finales
cel fratamienta no indica, necesoriomente, el frocose de éste,
Desafortunadamente, la negatividad del frotis en los elapas fing-
les de la rodioterapin, no puede descarter lo existencio de wn
neoplosma residual; rozén por la cual, ésta tiene un valor préc-
tico dudoso. Sin embarge, cuanda el tumar persiste, las células
malignas reaparecen en los frotis pocas semonas mds tarde, El
tiempo Sptima para encontrarios, &5 a los ocho semonos de sus-
pendido el trotomiento. Después de la radioterapia, pueden pre-
sentarse ulceraciones, de los cuales generalmente no conviene
tomar biopsio, por representar sitios de menor resistencio o lo
infeceidn, Controles citologicos de toles ulesrociones sirven para
diognosticar la posible reactivacién de la lesién, El control men-
sugl de estas lesiones descubrird su reactivacidn, meses anfes de
gue presenten manifestaciones clinicos.
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Aungue la citelogio no es un substituto de la biopsia, en
cuante @ wn diaognastico diferencial de precision, elle da uno se-
guridod de diognostico en cosos de carcinema, gque puede ser
comprobodo por biopsio. Lo toma de muestra correcta es un
foctor muy imporfante en este método, Rovin'®, en un estudio en
el cual habion 63 carcinemas diagnosticados por bicpsia, obtuve
17 estudios citoldgicos negatives; lo cual puede incicar que los
folsos negotives ne han side hasta el momento octual, muy bien
estudiados. Por ctro parte, Selbac' da |lo seguridod =n sus series
de més de 40.000 exdmenes citolégicos, de un correcto diognos-
tico en mas de un 90%. Sondler'’ ha examinade mas de £.000
lesiones bucales malignas y benignos. En un total de 592 exé-
menes completomentades por biogsia, ha encontrade 15 errores
de diagnéstico citoldgico: 8 falsos negatives y 7 falies pesitives.
El destaca la imposibilidad de diognesticar clinicamente entre al-
gunas |esiones Inflomarerias frecuentes y un carcinema muy In-
cipiente, En vista de que lo biopsa es desagrodable y traumao-
tizante, la citologio es =l métede de eleccién para el diagnéstice
de estos lesiones

Es conveniente hacer notar, de que no es corrects la creencia
general de que el carcinoma de lo cavidad bucal suele empezar
en lesienes “blancos” y creer que un olto porcentoje de leuco-
plasias se malignizan. Actualmente estd demostrado, que sélo
un pequena nomero de estos cosos sufre realmente uno fronsfor-
macién maligna, especalmente oquéllos en los cucles &l Foctor
irritative no se elimina o tiempo. 58 olvido que, en lo moyorio
de los cosos, el corcinema incipiente presenta un aspecto rojo,
aterciopelado o lisa y gue ocasionalmente, se puede encontrar
en la vecindad de una leucoplasic®,

Durante el tratamients con radio, los frotis oroles suministran
un métode otraumdtico y no doloroso, poro mantenerse informadao
de los cambios cue va sufriende el tumar, Umiker! en 23 cosos
de etncer, contrelodos después de un trotomiento con rodiocio-
nes y que evolucionoron con recidivas, hizo el diogndstico de
éstas por citologio, meses antes ce presentarse maonifestoaciones
clinicas.

En nuestro estudio ne se tratd de buscar premeditodaments
los casos positivos v estos llegoron o la consulta por perfenacer
al “conjunta’ de los pacientes del Hespital. A la vz de los cone-
cimientos octuales paedemes decir cue la citologio bucal permite,
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especialmente cuando se ha complementads con un buen estudia
elinico, el descubrimiento, en eopos rempronos, de |esiones ma-
lignas bucales que en sus comienzes son ingparentes o Insospe-
ckadas. El uso de lo citologio en un gron nomero de pacientes,
permitira en muchos ccsos, el diogndstico precoz ¥y un future
mezjor paro el paciente afectade.

RESUMEN

Se realiza un estud o sobre citologio buccl en los pocientes
de la consulta externa del Hespital Universitariec de Morocoibe.
Se utilizo el procedimiento del raspodo de lo mucosa y compro-
bacion por biopsio, en los cosos sospechosos v positives. Se ex-
presa lo epinidn de que si bien la Citologia es un métado atrou-
matico y Otil en lo pesquisa del chneer buenl en series de pa-
cientes, el diognostico dsfinitive y segure sélo debe hocerse por
bicpsio, Se llomo lo otencion sobre lo frecuencia de las falsos
negativos.

SUMMARY

A siudy of oral cytology wos mode on ambulotory potients
of the Hospital Universitario of Moracoibo, We use the procedure
of scraping the oral mucous. The positive and suspiclous coses were
studied by scroping and biopsy contral. In our opinion, Cytelogy
is a nontroumatic and vseful methad in the sireening of mouth
cancer, The definite and sofe diognosis should only be dane by
bispsy. Attention is eolled on the folse negative coses.
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“El estudinnte de bioguimice aplicads (nwtricidn o
juimien farmocoligiea) ne pusde hocer proosdes
progresss en s propio campoe sln ona apreciacion
clarn de los hechos y principios fundamentales de
I bioguimies ¥, Io gue os quizds mas importants, de
Ins lngonas del ccnocimiento bioguimics gque todo-
via permanecen por llenar®,

Joseph Froutom v Sofis Simmonds
“Binguimica General, 1961,
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