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INTRODUCCIÓN. 

En el mes de agosto del año pasado escribimos 
un trabajo monográfico en el que hacíamos el estu­
dio de los caracteres de las células ncoplásicas así 
como las ventajas e inconvenientes de los diversos 
métodos de diagnóstico del cáncer, métodos cruen­
tos y métodos incruentos, punción biópsica y biop­
sia quirúrgica, técnicas histológicas y técnicas ci­
tológicas; no es ahora nuestra finalidad repetir es­
tos comentarios, sino más bien hacer una exposición 
ordenada y al mismo tiempo didáctica de los ca­
racteres que nos permiten llegar a la identificación 
de una célula como neoplásica; por lo tanto, procu­
raremos dejar a un lado toda cita bibliográfica y 
hacer un trabajo no original, sino práctico. 

EXAMEN CITOLÓGICO. TÉCNICA. ｐｒｅｃａｕｃｉｏｾｅｓＮ＠

La identificación de las células neoplásicas no es 
ｾｩ･ ｭ ｰ ｲ ･＠ fácil y depende de la observación de los ca­
racteres de la propia célula; las dificultades se acu­
mulan cuando se emplea una técnica descuidada, 
;ltles de ésta dependen no pocas causas de error de 
interpretación, mientras que, por el contrario, una 
técnica meticulosa facilita la clara observación de 
los caracteres citológicos. 

Cuando se trata de investigar las células neoplá­
sicas en productos obtenidos por punción aspirado­
ra, es necesario guardar ciertas precauciones en el 
!noment? de ｬｬ ｾｶ｡ｲ＠ a cabo la punción; ésta puede 
mter':'emr modificando la propia morfología celular; 
(.n pnmer lugar, todo el material con el cual se rea­
liza la punción debe de estar totalmente seco sin 
el más mínimo resto de agua, pues ésta actúa ｾｯ｢ｲ･＠
las estructuras celulares (por medio de la pr esión 

osmótica) alterándolas visiblemente; el modo me­
jor de conseguir esto es teniendo tanto la jeringa 
como las agujas previamente esterilizadas por calor 
seco; la esterilización por ebullición no es conve­
niente; si se hace, se debe de procurar eliminar toda 
el agua, recurriendo al lavado del material con so­
lución salina isotónica estéril. 

Una vez que se ha practicado la punción y se ex­
trae el material objeto de examen, se debe de tener 
en cuenta que dicho material se coagula con rela­
tiva rapidez, sobre todo si se trata de pulpa medu­
lar o ganglionar; por esto, con la mayor rapidez po­
sible se procede a realizar varias extensiones; tam­
bién con unas pinzas finas se cogen las partículas 
r'lás groseras y se hacen varias impresiones de las 
mismas en portQ,objetos, las cuales nos darán una 
idea más aproximada de las r elaciones que entre las 
células existen; los trozos de tejido se introducirán 
cuidadosamente (sin aplastarlos, pues ello alteraría 
la morfología tisular) en un tubo con solución sa­
lina isotónica estéril para más tarde ser introduci­
dos en formol o hacer si se desea nuevos exámenes 
citológicos. 

Hay que guardar ciertas r eglas al hacer las ex­
tensiones; éstas deben de ser finas, pero no excesi­
vamente finas; se sigue la misma técnica que se em· 
plea en hematología, pues si se hace colocando el 
material por delante del portaobjetos que se desli· 
za, se obtendrán muchas células deterioradas y de· 
formadas, incluso algunas totalmente destrozadas; 
las extensiones no se deben de hacer triturando el 
material entre dos portas, a no ser que no tenga­
mos otro recurso; fácilmente se comprenderá que 
con esta técnica el examen citológico nos proporcio­
nará muchas dificultades para la identificación de 
las células neoplásicas y también muchos errores. 

Si, por el contrario, se procede lentamente en la 
confección de los frotis, ef material obtenido se ha­
brá coagulado y las extensiones serán pobres en cé­
lulas, ya que éstas quedan '!:'nglobadas entre las ma­
llas de la fibrina. En el tubo de solución salina en 
que se han introducido los trozos groseros de tejido 
veremos que las partes utilizables aparecen en el 
fc·ndo, mientras que la grasa y coágulos están flo­
tando en la superficie. 
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Si lo que se trata es de hacer extensiones de lí­
quidos patológicos, líquido pleural o ascítico, debe­
mos de tener en cuenta que dichos líquidos son por 
lo general ricos en albúmina, en especial fibrina, por 
lo cual no es raro que coagulen con relativa rapidez 
y a veces en masa; otras veces la coagulación se 
traduce en una fina r ed de fibrina que engloba entre 
sus mallas los elementos celulares; esta coagula­
ción r epercute en los exámenes citológicos; el nú­
mero de células es notablemente menor y algunas 
veces no se aprecian casi células libres, por lo cual 
es necesario r ecurrir a la agitación del líquido para 
conseguir que se desprendan algunas, procediendo 
luego a la centrifugación del líquido para la concen­
tración de estos elementos. 

El mejor procedimiento es hacer el examen cito­
lógico antes de que el líquido se coagule, es decir, 
rápidamente; si el clínico cree que el líquido llegara 
a manos del analista pasado un tiempo relativamen­
te largo, debe de remitirlo de la siguiente forma: 
un tubo con líquido solo y otro tubo que contenga 
la cantidad suficiente de oxalato potásico que im­
pida la coagulación sin alterar la isotonía del lí­
quido, pues si existiese un exceso la desviación de 
esta isotonía r epercutiría en la alteración de la 
morfología de las células; en este tubo la cantidad 
de células sería la real y $ería también en el que 
se deben de hacer las extensiones. 

Existe otro motivo fundamental por el cual reco­
oendamos hacer el examen citológiCo con toda ra­
pidez; este motivo no se debe a detectos de técnica, 
sino a que las células se alteran con relativa facili­
dad y se ven pasadas unas horas con signos dege­
nerativos tanto en el protoplasma como en el nú­
cleo; estos fenómenos son debidos a fenómenos de 
citolisis y proteolisis, los cuales, dada la actividad 
específica de las células neo!_)lásicas, son mucho más 
rápidos en ellas que en las células normales. 

Los líquidos deben de ser examinados rápidamen­
te por otro motivo, y es que dada la gran riqueza 
albuminoidea de estos líquidos orgánicos constitu­
yen un excelente medio nutritivo para toda clase de 
gérmenes, por lo cual no es raro apreciar, pasadas 
veinticuatro o cuarenta y ocho horas, la contamina­
ci.ón del líquido con la consiguiente alteración de 
las células por las toxinas desarrolladas en el curso 
del metabolismo bacteriano. En resumen, los exá­
menes citológicos deben de ser practicados lo más 
rápidamente posible. 

Existe otro punto sobre el que vamos a decir dos 
palabras: los líquidos, tanto ascíticos como pleura­
les suelen ser, cuando se trata de exudados cance­
rosos, muy ricos en albúmina; son, por lo general, 
más ricos en albúmina que los exudados simplemen­
te inflamatorios; algunos investigadores hacen las 
extensiones tomando con una pipeta el sedimento 
centrifugado; pero de esta forma es indudable que 
se lleva al portaobjetos mucho líquido, el cual una 
vez seco y más tarde fijado constituye una fina pe­
hcula, que se tiñe intensamente por los colorantes, 
dificultando en grado sumo el examen citológico, 
(!Ue a veces es prácticamente ｩｾｰｯｳｩ｢ｬ･＠ de realizar 
incluso düer enciando la coloracwn con alcohol o con 
aeidos diluí dos; por este motivo, cuando nosotros 
estudiamos la citología de los exudados orgánicos, 
hacemos una intensa centrifugación; después, escu­
rrimos todo lo posible el líquido, invirtiendo el tubo 
durante un rato de modo que podemos decir que el 
sedimento está constituido exclusivamente por las 
células. 

Si los líquidos son intensamente bemorrágicos, la 

presencia de gran número de hematíes puede dificul. 
tar el examen citológico ; por eso, si la presencia de 
sangre es muy acusada, mezclamos una parte de u. 
guido con diez veces su volumen de una solución 
acuosa de ácido acético en la proporción de dos de 
ácido por cien de agua; luego se procede a la cen. 
trifugación y más adelante al lavado del sedimento 
con solución salina isotónica; luego se hacen exten. 
ｾｩｯ ｮ･ｳ＠ con el sedimento, en el cual sólo se encon. 
trarán las células neoplásicas y los leucocitos así 
como toda clase de células nucleadás; los glóbulos 
rojos han desaparecido; sin embargo, algunas veces 
las células aparecen ligeramente a\teradas por el 
tratamiento y las mampulaciones sufridas, por lo 
cual recomendamos que siempre se hagan también 
extensiones del líquido sin tratamiento previo. 

También la técnica de coloración influye en los 
tesultados finales; nosotros utilizamos casi sistemá. 
ticamente para la coloración de las extensiones, sean 
éstas procedentes de materiales obtenidos por pun­
C'ión de órganos, médula ósea, ganglio lin!ático o 
del propio tumor o de líquidos patologicos, las colo­
raciones hematológicas; Pn los últimos t!Cmpos em­
pleamos con preferencia el colorante Wright, que 
preparamos según fórmula original amencana, y 
con el cual tenemos la ventaja de obtener resulta· 
dos bastante constantes con r elativa rapidez, pues 
toda la técnica de coloración dura cinco minutos; la 
única precaución que hay que tomar con el coloran· 
te de Wright es en el pnmer tiempo, correspondien· 
te a la fijación, ya que si la cantidad de colorante es 
e.;casa se evapora el alcohol, dando lugar a lu tor· 
mación de precipitados irre\'crsiblcs. 

La cantidad de colorante a emplear déllCnde de la 
cantidad de células que se han de ten ir; esto lo he­
mos visto numerosas veces al hacer tlncwnes d 

pulpa ganglionar o medular, pues con dilucwnes 
adecuadas para extensiones de sangre periférica se 
obtenían coloraciones insuficientes; otro tanto ocu· 
rre con las extensiones de exudados celulares, y par 
ello recomendamos que en estos casos se utlhcen 
concentraciones algo mayores que las habituales o 
bien prolongar el tiempo de coloración. 

A veces es conveniente hacer una coloración con· 
trolada de tiempo en tiempo por examen al micras· 
copio con pequeño aumento, pero por regla general 
esto no es necesario. 

Algunos investigadores prefieren la coloración de 
las extensiones por métodos de h ematoxilina, eosi· 
na; nosotros hemos empleado alguna vez hematoxi· 
lina férrica de Weigert, pero sus resultados nos han 
pG..recido inferiores a los que se obtienen con los co­
lorantes bematológicos; sin embargo, los investiga· 
c.ores MARTIN y ELLIS siguen la siguiente técnica: 

1. Secado a la llama. 
2. Alcohol de 95"... 60 segundos. 
3. Agua .... .. .... .. ... 60 
4. Hematoxilina . . . . 60 
5. Agua.. .... ..... .. . 60 
6. Eosina .. . .. . . .. . . .. 30 a 60 segundos. 
7. Alcohol de 95•... 30 a 60 
8. Xilol fenicado.... 30 a 60 
9. Xilol .. .. . .. .. . 30 a 60 

10. Montaje en bálsalffio de Canadá . 

Como se ve, la duración total de la coloración.;s 
de seis minutos, poco más o menos; la coloract ｾ＠
con la hematoxilina se controla por medio del :t· 
croscopio; si se juzga que es insuficiente, se pu ' 
prolongar hasta obtener la intensidad deseada. 

Muchos investigadores prefieren, al igual qu-; nos· 
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otros, los métodos derivados de la técnica de Ro­
manowsky; algunos recomiendan secar las exten­
siones a la temperatura ambiente sin fijar a la 
llama, pues esto alteraría las estructuras celulares. 
MARTIN y ELLIS, acabamos de ver cómo emplean el 
secado a la llama y luego la fijación por el alcohol 
obteniendo buenos resultados; nosotros creemos 
oue efectivamente, un calor excesivo perjudica y 
￡ｬｴｾｲ｡＠ las est<ucturas celulares. Nosotros, en nues­
tras investig ... ciones, teñimos de primera intención 
con el colora tte de Wright o con el colorante de 
Giemsa; gen( ralmente con esta coloración pueden 
apreciarse todos los detalles de estructura con toda 
claridad; recurrimos a coloracioens especiales si el 
caso lo requiere: grasas, mucina, etc. 

Recomendamos que en todo examen citológico an­
tes de practicar las extensiones se haga un examen 
previo en fresco en preparaciones sin teñir coloca­
das entre porta y cubre; este primer examen nos 
dará una idea del número de células, de su tamaño, 
forma y alteraciones de ellas, y sobre todo nos mos­
trará la presencia de inclusiones, de pigmentos, gra­
sas, etc.; este examen se hará con pequeño aumen­
to y posteriormente con aumentos más elevados, in­
cluso con objetivo de inmersión; desde luego, el exa­
men en fresco no puede darnos nunca resultados 
definitivos, debiendo de completarse con el examen 
de preparaciones coloreadas. 

El examen microscópico de las extensiones teñi­
das se debe de hacer con cierto método; en primer 
lugar, se hará un reconocimiento general de las 
extensiones con pequeño aumento, siguiendo un or­
den, y de esta forma recorrer toda la preparación 
sin repetir ningún campo; este examen nos mostra­
t·á si las células están uniformemente repartidas o 
aparecen formando agrupaciones celulares, las cua­
les permiten alguna vez que podamos darnos una 
idea de la arquitectura tumoral; las células aisla­
a as ostentan con mayor detalle las estructuras y 
los caracteres que nos han de permitir hacer el 
diagnóstico de célula neoplásica. 

Los otros exámenes citológicos que podemos prac­
ticar son algo más complejos; el más sencillo de to­
dos, aunque todavía poco extendido, ya que requiere 
un instrumental adecuado, es el examen por medio 
del microscopio de contraste llamado de fases; esta 
técnica requiere que los cortes histológicos sean 
muy finos, de un espesor inferior a las 10 micras, 
lo cual es muy difícil obtener por congelación, so­
bre todo en un tejido sin fijación previa; por ello, 
la mayoría de las veces se recurre al examen del 
exudado obtenido por la expresión del tumor mez­
clado con líquido de Tyrode; cuando se trata de in­
vestigar las células neoplásicas en un líquido pleu· 
ral o ascítico, entonces basta poner una gota de lí­
ctuido entre porta y cubre; si el tumor es de consis­
tencia dura, se recurre al raspado del mismo; es, 
por lo tanto, un método citológico en el cual el exa­
men es en fresco, 

Con esta técnica se observan perfectamente el nú_, 
c!eo y la membrana nuclear, aunque peor que con 
las técnicas de coloración; el protoplasma y su es­
tructura. se ve perfectamente; el carácter que mejor 
ｾ･＠ aprecia es el nucleolo, que constituye el dato más 
importante para el diagnóstico de célula maligna. 

ALBERTINI señala como característica de las cé­
iulas tumorales lo que él llama "inconstancia del ci­
toplasma"; esta inconstancia no es otra cosa que 
el conjunto de caracteres que diferencia la célula 
neoplásica de la normal, a saber: 

l. Forma exterior. 
2. Limite del protoplasma. 
:J. Falta de cohesión entre las células tumorales. 
4. Disminución de la cohesión entre el núcleo y el pro­

toplasma. 
5. Variabilidad de la estructura interna. 

La importancia de estos caracteres varía de unos 
casos a otros; es de gran valor, y al mismo tiempo 
el más frecuente, las variaciones de la forma exte­
rior, la variabilidad de la estructura interna y las 
::.Iteraciones del núcleo, sobre todo las alteraciones 
de la falta de cohesión entre el núcleo y el proto­
plasma y entre las células entre sí, se traduce en la 
gran cantidad de células desprendidas por el lavado 
o la expresión del tumor, dato éste que ya nos in­
dica un cierto grado de atipia, pues cuanto más 
normal es un tejido menos células se desprenden, 
llegando a ser casi nulas en los tejidos normales; 
la pérdida de cohesión del núcleo y el protoplasma 
¡:e traduce en las fases iniciales en un proceso de 
vacuolización protoplasmática, que más tarde llega 
a la total liberación del núcleo, la cual parece que 
es la máxima expresión de atipia. 

Este método tiene notables ventajas, entre las 
que sobresalen la rapidez y la sencillez; las células 
¡;on examinadas sin fijación ni coloración previa, 
por lo cual sus caracteres son más fielmente refle­
jados. Tiene, no obstante, algún inconveniente, y el 
mayor de todos es que no se aprecian las imágenes 
mitósicas, las cuales tienen un gran valor en el 
diagnóstico tumoral. 

Sólo nos queda por hablar de los métodos histo­
J0gicos; los métodos de coloración rápidos por me­
dio de las técnicas de impregnación por sales de pla­
ta después de fijación por formol caliente son muy 
conocidos, pero tienen el inconveniente de que alte­
r·an las estructuras celulares; los métodos histológi­
cos habituales son los mejores y son también los 
más utilizados. 

Cuando los trozos de tejidos son pequeños, por 
ejemplo, los que se obtienen por medio de la pun­
tión biópsica, se pueden CQrtar incluso siguiendo un 
procedimiento de inclusión en un espacio de tiempo 
n:lativamente breve ; a título informativo vamos a 
insertar la técnica que emplean MARTIN y ELLIS 
para hacer la inclusión en parafina: 

l. Formol al 10 por 100............ .... ....... 10 minutos. 
2. Alcohol de 95, dos cambios, cada 

uno de .. ......... ......... .. ......... ..... . .... 10 
3. Xilol, dos cambios, cada uno de...... . 30 
4. Parafina, dos cambios, cada uno de... 30 
.j, Corte y coloración. 

La coloración se practica por el método de he­
matoxilina eosina de los autores antes citados o por 
otro cualquiera; en total, se hace una coloración si­
guiendo la técnica de inclusión en parafina en un 
período de tiempo aproximado de tres horas. 

Cada día se aplican más los métodos citológicos a 
extensiones de tejidos y productos de raspados del 
mismo; por el contrario, los métodos histológicos 
aplicados a líquidos patológicos son poco usados; a 
título informativo vamos a recordar el método de 
Mandlebaum, el cual ha sido propugnado por GoLD­
MAN; esta técnica se practica del modo siguiente: el 
líquido se coloca en un frasco Erlenmeyer de ta­
maño grande (líquido ascítico o pleural ) , se le deja 
en reposo durante toda la noche en la nevera o en 
una caja con hielo, se decanta el líquido que sobre­
nada y el sedimento es centrifugado durante veinte 
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minutos en un tubo de centrífuga de 50 c. c. a una 
velocidad moderada, se decanta de nuevo el líquido 
y el sedimento es mezclado con formol al 1/ 10 o 
líquido de Zenker; esta fijación dura veinticuatro 
horas, procediéndose después a la deshidratación 
por los diversos alcoholes, xilol y por último incluí­
do en parafina . 

HELWIG utiliza una técnica difer ente para el exa­
men de células neoplásicas en los líquidos orgán i­
cos. En primer lugar, a ñade inmediatamente formol 
en cantidad suficiente para hacer una dilución del 
líquido fijador del 4 por 100; la adición inmedia t a 
del formol previene el desarrollo bacter iano y el es­
tablecimiento de procesos degenerativos de las cé­
hllas. En segundo lugar , el líquido. una VC'Z mezcla­
do con el fijador, es centrifugado. 

Nosotros no tenemos experiencia de estos méto­
cios; sin embargo, los citados a utores, en especial 
GoLDl\1AN', los han utilizado en gran escala ; ZE­
ｾＱＺａｎｎｓｋｙ＠ encuent ra resultados posit iYos en un 60 
por 100 de casos de líquidos pleurales en una comu­
nicación sobre 25 casos de carcinoma pulmona r ; 
GOLDl\1AN, en un 20 por 100 de sus casos, encuenh<' 
células neoplásicas utilizando la técnica descri ta. 

Por último. vamos a recordar ciertas técnicas es­
peciales. ｾｯｳ＠ referimos a los métodos de Papanico­
laou y de Shorr par a coloración de células de los 
exudados vaginales y empleados en la identifica­
ción de las células t umor ales de los citados exuda­
dos; estas técnicas han sido emnleadas en la bús­
queda de células neoplásicas en los esputos por 
WOLXER y ｾＡ ｃ ｄ ｏｘａ ｌ ｄＬ＠ encontrando un 80 por 100 
de casos posit ivos; también D.u.:T y ｾｦ ｣ｄｯｸａｌｄ＠

utiliza n esta técnica en los casos de tumoraciones 
malig nas de las das urinarias, encQntrando casi un 
50 por 100 de resultados positivos. 

Las técnicas de Papanicolaou y de Shorr ｴｩ ･ ｮｾ＾ｮ＠ las 
siguientes ventajas: Primera, las células epiteliales 
y los eritrocitos son más transparentes, y por lo 
mismo las células neoplásicas son más fáciles de 
identificar: segunda, la acidofilia oscila entre el rojo 
y el naranja, mientras que las células basiófilas son 
de color verde o azul verdoso; tercera, las células y 
los fragmentos de tejidos embebidos en sangre to­
man un color anaranjado o verde anaranjado, lo 
cual permite la fácil identificación de la sangre. 

Nosotros, en la práctica, no hemos encontrado 
grandes ventajas con este método; cierto que en los 
exudados vaginales y también en los esputos r esul­
ta muy difícil la identificación de las células neo­
plásicas debido a la gran riqueza de células epite­
liales, leucocitos y bacterias; con estos métodos es 
verdad que resaltan más fácilmente las células ba­
siófilas, y entre ellas las células neoplásicas; pero 
por otro lado se aprecian con mucho menor detalle 
los caracteres de malignidad de la célula que cuan­
do se las estudia teñidas por los habituales métodos 
hematológicos. 

. Existen otros muchos métodos de coloración, pero 
todos ellos son variantes de los descritos; así, el 
método de Duggeon consiste en una coloración por 
hematoxilina, en que el esputo se tiñe sin fijación 
previa. 

Para terminar, queremos recordar que el punto de 
mayor importancia en un examen citológico es la 
meticulosidad de la técnica empleada, ya que los 
mayores detalles se obtienen con técnicas bien prac­
ticadas y los errores y dificultades con técnicas des­
cuidadas o mal realizadas. Ahora bien, este punto 
de la identificación de las células neoplásicas es uno 
de los que requiere de manera más necesaria una 

gran experiencia, pues fácilmente se comprenderá 
que no se puede pedir a nadie qu e nos encuentre 
células neoplásicas en un esputo o en un líquido 
orgánico s i previamente no las ha conocido detalla­
damente, y este conocimiento y esta experiencia re. 
quieren la práctica repetida de los exámenes cito. 
lógicos en estrecha colaboración del clinico y el his­
topatólogo. 

CARACTEREB m; LAS C8LULAS '\JEOPLASICAS. 

Hace unos años empezamos la !'Scritura dl' un t ra­
bajo sobre citología hematológica, d0d icado a l que 
ｾ･＠ inicia en los estudios dt· la sangrC'; se d0scribían 
los cor púsculos de la sangre dC' un modo bastante 
original, fij ando la atención 0n todos y C' n cada uno 
de sus car acter es; se hacía cons tar que esta minu­
ciosidad de detalles no es necesar ia par a aquel que 
rosee una relativa experiencia, pues ésta le concede 
ya una cierta a utor idad y confianza que IC' permite 
Ja identificación y clasi ficación exacta de las célu­
las; sin embargo, no pocas v0ccs. incluso el más 
<:.vezado hematólogo o citólogo, se ve p01 piejo y no 
sabe qué diagnóstico hacer ni qué cali fi cativo dar 
fl determinada célula . 

Vamos a t ratar en este capítulo de los caracteres 
de las células cancerosas cuando las observamos 
ｾＮｩｳｬ｡､｡ｳ＠ en un líquido orgánico o t·n un material 
c.xtraído }lOr punción. 

En primer lugar, }wmos de ma nifestar que poca!: 
wccs se puede llegar al d iagnóstico de la naturale­
za h istológica d0l tumor por el cxamPn citológico, y 

fácilmente SC' comprendct·á ya que no ｳｾ＠ obscn·an 
las mutuas rdacioncs celuhrcs tcélulas neoplás icas 
en mutuo con tacto o !\(paradas por tt Jído int<·rst•· 
cial), relaciones entre las células tumorales y el es­
troma, clase y aspecto histológico de éste, etc.; en 
una palabra, se observan las células con una forma 
diferente a la que tienen como parte integrante de 
la neoplasia, cosa que se explica fácilmente, pues al 
faltar las mutuas y recí,::¡rocas presiones de unas a 
otras y mostrarse la célula libre flotando en un ¡¡. 
auido en el cual la presión está uniformemente re· 
partida por toda la superficie, la membrana tiende 
a tomar la forma esférica; otra causa de posible 
error interpretativo es el empleo habitualmente de 
técnicas de coloración diferentes en los frotis de las 
que corrientemente se emplean en técnica histoló· 
gica. 

Pero no es todo dificultad en los exámenes cito· 
lógicos; algunas veces los caracteres de atipia son 
más claramente visibles en las células aisladas que 
cuando se examinan los cortes histológicos: los exá· 
Nenes citológicos presentan la gran ventaja de que 
l:.On fáciles de repetir cuantas veces se juzgue nece· 
sario. 

En las líneas que siguen vamos a tratar de des· 
cribir los caracteres de las células neoplásicas tal 
como se ven en las extensiones teñidas por los co· 
!orantes panópticos, que son los que nosotros hemos 
usado; al describir los caracteres citológicos lo ha· 
remos siguiendo un orden riguroso, que esquemáti· 
ca mente es el siguiente : 

Caracter es y e11aales ele la célula : 

Tamafl.o. 
F orma. 
Contorno. 
Color. 
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Caracteres del protoplasm<L: 

Cantidad. 
Aspecto. 
Color. 

Granulaciones: Tamaño. Forma. Aspecto. Color. Nú­
mero. 

Inclusiones: Tamaflo. Forma. Aspecto. Color. Número. 

Tamaño. 
Forma. 
Contorno. 
Aspecto. 
Co!ot. 
Núnwro. 
Situación. 
Nucleolos. 
Mitosis. 

cm·actercs del núcleo: 

Caracteres generales de las células rwoplásicas. 

Tamaño.-Cuantlo hablamos de tamaño nos re­
ferimos al volumen celular; como se sabe, este ca­
rácter es constante en condiciones de normalidad 
pa1 a cada órgano o tejido de la economía, de tal 
manera que una célula renal del hcmbre tiene sen­
ｾｩ｢ｬＨＧｭ･ｮｴ･＠ el mismo tamaño qur · 1 célula renal del 
caballo, del perro o del ratón; r ,r lo tanto, el tama­
i\o de un órgano no depende ttel tamaño de las cé­
lulas que lo integran, sino ael número de las mis­
mas; el tamaño celular es constante (ley de Driesch 
de la magnitud celular constante), 

La célula tumoral, como elemento anárquico que 
es, violenta esta ley; ya no es posible hablar de ta­
maño constante; precisamente en las fases iniciales 
de las neoplasias encontramos una manifiesta des­
igualdad celular que llama la atención, la cual, junto 
con otros caracteres de las células, hace que el his­
topatólogo sospeche de un proceso neoplásico en 
sus comienzos; desde luego, este momento es uno 
de los más difíciles de diagnosticar, pues en estas 
condiciones no es posible todavía establecer un diag­
nóstico de cáncer; aunque por otra parte tampoco 
se puede mantener un diagnóstico de normalidad, no 
es posible el decir con toda seguridad dónde acaba 
la normalidad y dónde empieza el crecimiento neo­
plásico. A esta desigualdad del tamaño de las célu­
las, superior a la desigualdad que normalmente se 
observa, se le da el nombre de anisocitosis y es un 
carácter de las células neoplásicas. 

Ahora bien, se observa también anisocitosis en 
otros procesos y en general siempre que existe una 
hiperactividad celular, sobre todo si es de tipo re­
generativo (el cáncer es un proceso exuberante); 
así, vemos con mucha frecuencia anisocitosis de les 
eritrocitos como respuesta de una eritropoyesis exa­
gerada, se ve manifiesta anisocitosis de los leucoci­
tos (anisoleucosis) en los procesos infecciosos agu­
dos, pulmonía, por ejemplo, de modo que podemos 
admitir la anisocitosis patológica (ya que existe una 
z.nisocitosis normal o fisiológica) como expresión de 
una exagerada hiperactividad; si esta anisoci tosis 
llega a límites insospechados, sobre todo en tejidos 
y órganos en que habitualmente se encuentra una 
gran monotonía celular, podemos sospechar se tra­
ta de un proceso neoplásico: en toda nuestra ､ｯ｣ｵｾ＠
mentación gráfica se aprecia claramente la anisoci­
tosis de las células neoplásicas. 

Pero se puede considerar el tamaño de las ｣￩ｬｵｾ＠
las tumorales de un modo absoluto, no de modo re-

lativo en cuanto existe una diferencia entre unas cé­
lulas tumorales que son grandes con otras células 
tumorales que son pequeñas en el mismo tejido, sino 
t1Ue podemos hablar unas veces de células tumora­
les grandes y otras de células tumorales pequeñas. 

En los exudados orgánicos y en los productos de 
;¡unción de órganos se pueden ver los dos tipos de 
células; ROIIR y HEGGLIN encuentran al hacer pun­
ciones de médula ósea en metástasis óseas las célu­
las cancerosas de tamaño grande en los ｡､･ｮｯ｣｡ｲ｣ｩｾ＠
nomas y las de tipo pequeño en los carcinomas sim­
ples y especialmente en el cáncer bronquial. KIENLE 
at1mite seis tipos de células tumorales; generalmen­
te las células cancerosas son grandes. FORTEZA dice 
t(He suelen ser diez veces más grandes que un leu­
cocito; nosotros las hemos visto siempre de tama­
ños muy grandes y a veces gigantescos (véase nues­
tra documentación gráfica y compárenselas con el 
Tamaño de un linfocito) ; algunos autores admiten 
que las células sarcomatosas suelen ser pequeñas 
menos en el caso de los sarcomas polimorfos; este 
c:arácter del tamaño de la célula tumoral no es de­
cisivo: lo más sospechoso es la intensa y marcada 
anisocitosis de las células neoplásicas en conjunto. 

Forma.-Cuando hablamos de forma nos referi­
mos a la forma con que apreciamos las células en 
las preparaciones histológicas teñidas y en nuestro 
caso particular en las extensiones; ya se compren­
derá que la forma de las células vistas con estas 
técnicas no es la real, sino una imagen alterada por 
los reactivos y referida a un solo plano, el de la 
preparación; de aquí la conveniencia del exa.men en 
fresco, en el cual permitirnos a las células pequeños 
desplazamientos, podremos observarlas en toda su 
superficie y darnos una idea de su forma esférica, 
cúbica, plana, etc.; sin embargo, este estudio no es 
Je gran interés general en citología y menos en can­
cerología; ya decíamos al principio cómo en el exa­
men de las células de los líquidos orgánicos (pleu­
ral, ascítico y en los materiales de órganos, más en 
los primeros) se nos aparecen las células como cir­
culares, o mejor dicho, esféricas, al cesar las pre­
siones mutuas de unas células neoplásicas con otras, 
así como a la falta del soporte del estroma; las cé­
lulas están libres y flotan en un medw 1sotónico que 
no las deforma, pero que actúa con igual presión en 
todos los puntos de la membrana celular, por lo 
eual las células neoplásicas aparecen en los exuda­
dos de contorno circular, aunque según veremos en 
los párrafos siguientes este aspecto se modifica no 
pocas veces. 

Pero la razón expuesta no es la única por la cual 
ias células neoplásicas y en general toda célula ais­
hda (no todas, pues alguna tiene su forma peculiar, 
"erbigracia, el espermatozoide) afectan la forma es­
férica; la célula germinal, el óvulo, es esférica; la 
célula esquemática del histólogo, es esférica tam­
bién; sin embargo, esta forma se pierde según se 
establece la diferenciación celular y por la influen­
cia del medio ambiente; las células neoplásicas pier­
clcn su definida diferenciación, o mejor aún, retro­
ceden y se hacen indiferenciadas (desdiferenciación), 
ror lo cual adquieren propiedades de elementos an­
cestrales y entre estos caracteres recobran la forma 
esférica de toda célula indiferenciada. 

Existe un punto relacionado con el fisiologismo 
celular y la forma: se refiere a la polaridad de la ce­
lula; se admite como "eje orgánico" de toda célula 
la línea imaginaria que une el centriolo con el cen· 
tro del núcleo; todos los componentes del citoplas­
ma estarían dispuestos alrededor de este eje; en 
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cada extremo de este hipotético eje se pueden colo­
car los dos polos de la célula, lo cua l es muy evi­
aente cuando ambos polos poseen actividades fun­
cionales diferentes (las células epiteliales y las glan­
dulares presentan de u n modo muy evidente este ca­
rácter de polaridad ); sP llama polo secretor al polo 
activo; este eje orgánico es de notable inter és cuan-

• 
• 

• 

. .. .., . •-
ＱＭｾｩｧＮ＠ ＱＮＭｾｩｩ｣ｲｯｦｯｴｯｧｲ｡ｦｩ｡＠ de un campo de un exudado plt::u­
tal en un caso de carcinoma pulmonar Se aprecia el tama­
ño grande de las células neoplásicas, la de¡,;eneraclón lipoi ­
dea ael protoplasma, la anisocitosis y la anisocromia ''l' las 
mismas. En el campo ｾ･＠ ,·en tt·es mitosis to talmente irn·-

gulare• . 

do la célula se divide por mitosis ; en es tos casos el 
eje pasa por los dos centriolos y el plano de la pla­
ca ecuatorial es perpendicular a él cuando la célula 
adquiere caracteres neoplásicos; sufre también la 
pérdida de esta facultad regulada y ordenadora y 
las mitosis se efectúan sin un sentido de la polari­
dad celular en direcciones totalmente anárquicas o 
bien en varios sentidos sin guardar r elación alguna 
con el eje orgánico. 

Esta cualidad de la pérdida y desorientación de 
la polaridad de las células neoplásicas es un carác­
ter que claro está no lo podemos apr e":ar cuando 
examinamos las células aisladas, siendo por el con­
trario una prueba de la mayor importancia en los 
exámenes histopatológicos. Cuando tratemos de las 
mitosis volveremos sobre este t ema, de la mayor im­
portancia para el diagnóstico. 

Pero la célula neoplásica sufre también una alte­
ración de su polaridad funcional; así, en un tumor 
E:pitelial el polo activo no se orienta en el sentido 
normal creciendo desde la capa basal hacia el sitio 
que tiene que cubrir; en el crecimiento tumoral neo­
plásico la generatriz da lugar a células por ambos 
lados, introduciendo brotes celulares en los tejidos 
aue se encuentran debajo de la basal y dando lugar 
a la formación de secuestros; de esta forma apare­
cen estructuras córneas en pleno tumor o activida­
ｾ･ｳ＠ glandulares cuyas secreciones son totalmente 
patológicas cuando se tra ta de neoplasias de células 
glandulares. 

Estas características que acabamos de citar refe­
rentes a la alteración de la polaridad son muy im­
portantes en los exámenes histopatológicos y cons­
tituyen quizá el dato más característico del carácter 
neoplásico de una tumoración. 

Las alteraciones de la forma celular considerada 

en reposo son datos de gran valor para el diagnós. 
t ico de célula neoplásica; sin emba rgo, lo más irn. 
por tante es la existencia simultáneamente de for. 
mas diferentes; creemos nosotros que esta desigua:. 
dad de formas (anisomorfia) ha sido mal interpr. 
tada, pues las células neoplásicas vistas aisladas, et 
un líquido orgánico, por ejemplo, aparecen constan. 
tcmente esféricas, sobre todo cuando hacemos lit 

examen en estado fresco, por lo cual esta anisomor. 
fia, que juzgan algunos de tantísimo valor, se refie­
re más bien a los núcleos que a la forma d<' las té. 
lulas en su totalidad; C'n los cor t<'s histológicos, po: 
d contrario, es cierto qu<' ¡;;e a1JrC'cian alteracion1• 

de la forma, cosa lógica, c0mo consecuencia de b 
total anarquía dPl crt'cimiento neoplásico . 

D<' modo que Cl'l'l'mos podl'r afirmar que las célu. 
ias neoplásicas, cuando las observamos aisladas J 
li"lres en un líquido como l'S l'l pll'ural, por ejemplo 
son constantemente l'Sféricas; otra cosa ocurrl' cuan 
do estudiamos las células l'n la masa dl'l tejido, po. 
diéndose apreciar diferentC's formas; lo mismo pas¡ 
C'n las extensiones dl' exudados, en los que podcm 
\ er cómo una gran cantidad de células ｮ･ｯｰｬ￡ｳｩ･Ｆｾ＠
se nos ofrecen con formas irregulares, diríamos lll!­
jor, de contorno irregular. ll•rna al qUl' ahora \'ama 
a referirnos. 

Co11tomo. - Establecemos una separación entr 
contorno y forma; a primera vista, parecp que&: 
trata de un mismo carácter, pero no es así; es E" 

<lente que una célula de forma circular t ienc un coo 
torno circular, y C'n cstt• caso forma y contorno E« 

una misma cosa: nosotros. ruando hablarnos de e® 

torno. lo hacemos refiriéndonos a un car·úcter ＨＧｓｾ＠
cía! del mismo: admitimos un contorno regu!nr y 
contor no irn•gular; ahor. s<. com1 n n lt r, e 
célula esférica de contorno regular no es lo misn: 

Fig. 2.-Pcrtcnece esta microfotogt·afla al mismo caso de 
ftp-ura l. Se ve en el cen t ro una gran célu la hiperbasU 
con u n núcleo en división directa; a la <lerecha, una cé• 
con p rotoplasma hialino y un n úcleo pequeño; se aprec• 
modo manifiesto la anisoeltosis asl como la anisocromll 
los protoplasmas y los núcleos; tanto en é¡¡ta como f' 
micr ofo tografla 1 se puede a preciar el tamaño de las c. 
las neoplásicas pot· compat·ación con los linfocitos, qur 

los corpúsculos mós pequefios. 

que una célula esférica, pero de contorno irregul 
Hay que tener en cuenta, sin embargo, que & 

separación es artificial, puPsto que la mayoría 
las veces se refier e a imágenes artificiales, es ｾ ･ｬ＠
que se producen en el curso y como consC'cuencJa 
nnestras técnicas de coloración, 
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Las células tumorales se observan en las exten­
siones de material extraído por punción, unas veces 
cm contorno regular y otras con contorno irregu­
lar; no es raro ver células en las cuales el proto­
plasma es tan delicado que no se consigue ver en 
bs extensioens teñidas, apareciendo las células como 
núcleos desnudos; estos núcleos son habitualmente 
de una estructura muy fina y en ellos se aprecian 
con todo detalle todos los caracteres de malignidad, 
!>obre todo los nucleolos .son claramente visibles; 
otras veces se aprecia el protoplasma casi impercep­
tiblemente y no se puede precisar los límites del 
mismo; en esta clase de células no se puede hablar 
con propiedad de contorno. 

Otras veces se observan conglomerados de células 
o agrupaciones celulares que no sabemos cómo in­
l :-rpretar, pues aparecen como una serie de nú­
cleos, 5, 6, 10 ó más, con típico aspecto neoplásico 
próximos unos de otros, y en los cuales no se puede 
establecer una limitación exacta entre una célula y 
cnda una de las demás, puesto que el protoplasma 
no está precisado; ante este aspecto, no sabe uno 
si inclinarse por la idea de que se trata de una cé­
lula multinuclPaéla, o sPa, una célula neonlásica de 
t.specto sincitial por varias células neoplásicas agru­
padas, en las cuales las maniobras de extensión han 
d('terminado por la fragilidad del protoplasma la 
forma (en conjunto) que hemos descrito; nuestra 
opinión es que se trata de esta última hipótesis. 

Algunas células tumorales las hemos vistO\ de 
contorno perfectamente precisado, unas veces cir­
cular y otras de contorno indefinido, pero con irre­
p,-ularidades a modo de prolongaciones; algunas de 
estas células, casi siempre grandes y algunas veces 
protoplasma hiperbasiófilo, nos r ecuerdan a los 
mieloblastos patológicos (paramieloblastos) que se 
Yen en ciertos procesos hematológicos (leucemias 
agudas), los cuales también presentan prolonga­
ciones e irregularidades del contorno de tipo pseu-1 

dopoide; este carácter nos indica una fragilidad 
C'xtrema del protoplasma y de la membrana limi­
tante. 

Esta fragilidad protoplasmática determina estas 
irregularidades del contorno que las consideramos 
como una característica propia de toda célula jo­
ven, indiferenciada; las células tumorales que tie­
nen esta delicadeza proto:plasmática de que habla­
mos ostentan por lo general un núcleo esponjoso 
fino y delicado en el cual es claramente visible su 
estructura. 

Resumiendo, las células cancerosas podemos ob­
servarlas con los siguientes aspectos: 1) Células 
dC' contorno regular y forma esférica, redonda o 
más o menos redondeada. 2) Células de contorno 
definido, redondas o no, con prolongaciones pseudo­
poideas. 3) Células aisladas de contorno impreciso, 
irregular. 4) Células de aspecto plasmodial con pro­
toplasma_ poco preciso; y 5) Células en las que no 
se aprecia protoplasma, que podemos considerar 
más bien como núcleos neoplásicos desnudos. 

Caracteres del protoplas-ma. 

La materia viva, la esencia de la vida celular ra­
dica en el protoplasma; en él se realizan ｴｯ､ｯｾ＠ los 
actos propiOs del ser vivo: asimilación desasimi­
lación, crecimiento, etc., por lo cual el ｾｳｴｵ､ｩｯ＠ del 
ｰｾﾷｯｴ＿ｰｬ｡ｳｭ｡＠ es fundamental; nosotros lo haremos 
ｳＱｧｭ･ｮｾｯ＠ el esquema anteriormente expuesto. 

Cant1dad.-Cuando hablamos de cantidad de pro-

toplasma nos referimos más bien que a la cantidad 
r,bsoluta a la cantidad relativa que encierra cada 
célula, y que en esencia depende de la relación en­
tre el tamaño de la célula y el tamaño de núcleo, 
es decir, lo que se llama habitualmente relación nú­
cleo-plasmática (R. HERTWIG, 1903); es regla ge­
neral que una célula pequeña presenta núcleo pe­
queño y una célula grande núcleo grande; por lo 
tanto, la relación proporcional entre el núcleo y el 

• 

f ... 

.. &:; --. ﾷｾ＠• 

• 
Fifl.. 3. - Esta microfotograffa pertenece a un liquido ascltico 
consecutivo a una carcinosis peritoneal; puede verse cómo 
la mayoria de las células son neoplásicas, ya que sólo se 
ven algunos linfocitos; la atipia es patente, anisocitosis, 
nucleos monstruosos y de coloraciones diversas, células con 
varios núcleos; en el centro, a la Izquierda, una división 
directa; a la rlerecha, una mitosis en fase de monoaster; 
en la parte infe¡·ior izquierda, una mitosis en fase de diaster. 

protoplasma se mantiene constante; esta relación 
se expresa por la fórmula volumen nuclear-volu­
men protoplasmático; recuérdese que el volumen 
protoplasmático es igual al volumen celular ｭ･ｮｯｾ＠
el volumen nuclear; entiéndase, no obstante, que 
cuando decimos volumen protoplasmático nos refe­
rimos al protoplasma celular activo, viviente, de 
modo que si una célula está aumentada en su ta­
maño por inclusiones de grasa o de otras sustan­
cias inertes éstas no intervienen, y así ｰｯ､･ｭｯｾ＠
ver cómo estas células siguen con un núcleo sensi­
blemente igual al que tenían antes de experimen­
tar el aumento del volumen por la presencia de 
sustancias extrañas. 

Normalmente la cantidad relativa de protoplas­
ma aumenta conforme la célula madura; esto lo po­
demos ver de manera clara en las células sanguí­
neas; la preponderancia del núcleo sobre el proto­
plasma es típica de las células jóvenes, inmaduras; 
así, el mieloblasto tiene un núcleo mayor proporcio­
nalmente que el mielocito: la relación núcleo-plas­
mática es mayor; en la serie linfocitos, vemos un 
hecho semejante: los linfocitos foliculares (jóvenes) 
con poco protoplasma y los linfocitos funcionales 
con protoplasma relativamente mayor, células per­
fectamente diferenciadas y definidas en su función. 

Se admite que el desequilibrio eonstante de la 
r elación núcleo plasmática en favor del protoplas­
ma es un factor definitivo de la senectud celular 
pues se considera a estas células incapacitadas ｰ｡ｲｾ＠
dividirse. 

De todo lo expuesto podemos sacar como conse­
cuencia que la célula neoplásica, anárquica en todas 
!:'us actividades, y por otro lado con signos claros 
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de indiferenciación que se traducen en intensa ca­
ｰｾ｣ ｩ､ ｡､＠ divisional y de crecimiento, tendrá lógica­
mente una relación núcleo plasmática desviada en 
favor del núcleo, es decir, la cantidad de proto­
plasma es relativamente escasa; efectivamente, se 
c0mprucba en un gran número de células neoplási­
eas C!"h característica, aunque tampoco son raras 
las células en las cuales los procesos alterativos 
fiel protoplasma y las inclusiones pararlasmáticas 
predominan comunicando a la célula un aspecto 
c!1 el que a primera vista parece que el protoplas­
ma es muy abundante; sin embargo, en realidad 
no es así: se \'en algunas células en que casi todo el 
r1rotoplasma está ocupado por una gigantesca gota 
de grasa. 

Se \'en también células evidentemente neoplf.si­
cas, pero que a pesar de su carácter de malignidad 
¡:>odcmos considerarlas como diferenciadas: en ellas 
predomina el protoplasma sobre el núcleo; estas cé­
lulas rNmltan a veces muy difíciles de identificar 
como células tumorales: por lo general estas for­
mas celularC's, así como las células tumorales con 
protoplasma muy alterado por procesos degenerati­
,·os. son mucho más frecuentes en los líquidos or­
gf.nicos que en los productos obtenidos r-or pun­
ción de la misma masa tumoral. 

Aspecto 11 coloraciól!.- El protoplasma está cons­
tituído, según los partidarios de la teoría reticular, 
ror una parte aparentemente filamentosa. esron­
gionlasma, de Leydig y Hanstcin, y otra parte me­
nos diferenciarla v más flúida C'Ue baña, nor aRí de­
cirlo, las mallas· de retículo: ·es el ｪｵｾｯ＠ celular, 
ｨ［ｾＺｬｬｯｰｬ｡ｳｭ｡＠ de Leydig-. pero rara nosotros es de 
más interés que indeoendientC'mente de la teoría 
¿·dmitida (granular. reticular. filam ntosa); se ad­
m;te una parte coloreable que se llama cromoplas­
ma, el cual está integrado morfoauímicamente por 
dos clases de suRtancias: una, basiplastina, afín de 
los colorant <'s básicos, y otra, oxiplastina, de ca­
r:í.cter acidófilo: la proporción entre estas dos sus­
t a ncias varía según la edad de la célula y su acti­
vidad; C'stá demostrado aue en las primeras fases 
de la vida celular nredomina la basiplastina, por lo 
cual la célula se tiñe intenc:amente por los coloran­
te>s básicos, es decir, de color azul intenso con las 
coloraciones derivadas de los métodos de Roma­
nosky; más adelante la basiplastina va desapare· 
ciC'ndo, siendo sustituída por la oxiplastina; por lo 
t r1 nto. la célula teñirá su rrotoplasma por los colo­
r:mtes acidófilos; es un hecho nlenamente demos­
trado nue Ｑｾ＠ iuventud de la célula corre parejas 
con la basiofilia del protoplasma; sin embargo, esta 
r e e; la tiene algunas excepciones: verbigracia, las 
ctlulas reticulares poseen un protoplasma ligera­
r,,ente basiófilo, mientras que el hemocitoblasto y 
el mieloblasto que de ellas proceden tienen proto­
plasma intensamente basiófilo. 

URTUBEY explica esta aparente paradoja a la ley 
de que juventud y basiofilia son sinónimos, admi­
t:endo que en los momento de mayor actividad el 
cromoplasma es basiófilo y acidófilo en los perío­
dos o fases de menor actividad funcional: de esta 
manera se explicaría que una célula joven (mayor 
actividad) es de protoplasma basiófilo y que la cé­
lula reticular (más joven, pero inactiva, en condi­
ciones de normalidad) es menos basiófila oue el 
mieloblasto (en gran actividad funcional normal­
mente). 

Las células neoplásicas no son excepción a esta 
regla; esquemáticamente podemos establecer dos ti­
pos de células neoplásicas: uno, el más corriente, 

(·n el que apreciamos basiofilia del protoplasma y 
algunas veces hipC'rbasiofilia; este tipo de célula 
corresponde a la típica célula tumoral, pero otras 
\'eces el protoplasma no es tan basiófilo; en las cé­
lulas neoplásicas que hemos estudiado no hemos 
observado nunca el caso de presentar protoplasma 
acidófilo; algunas veces se observa alguna célula 
con protoplasma débilmente basiófilo (célula especí­
ficamente diferenciada), con el hecho notable de 
que el núcleo tiene marcadísimos raractC'res de ju­
VC'ntud, o sea, existe una disarmonía entrC' el núcleo 
y el protoplasma (esta disarmonía entre el núcleo y 

el protoplasma se ve también en anemias graves 
y muy C'SpecialmentC' en la anC'mia perniciosa) . Al­
guna célula presenta en el protoplasma de manera 
muy clara distintos grados de basiofilia. 

En una extC'nsión de células neoplásicas C'S mani­
fiesta la anisocromia y la basiofilia , incluso la hi· 
perbasiofilia. 

El protoplasma aparece casi siempre de aspecto 
homogéneo y a vC'ces finamente rC'ticular; gC'ncral­
mente no ostenta granulacionC's, Pl' l'O sí inclusiones 
y degeneraciones especiales de que hablarC'mos en 
su lugar. 

Hace pocos años, LJP!'CHUTZ Rl'ilnla un aspl'cto 
especial del protoplasma de las célul:ls neoplúsicas, 
el cual lo describe ron el nombre dP plastinotT<'nC· 
ción; con5iste esta raracter!st ica C'n la exi!-;tf'neia de 
una zona bagiófila de aspecto granular. colorC'ahle 
¡;or ('} método de Giemsa. que aparece rodeando el 
núclC'o a cierta diglancia dPl mismo; el citado autor 
cPnsidcra esta forma peculiar de c-olornción como 
típica dP las células ncoulá!;icas; nosotros, l'n nurs· 
t ros exámenes ｣ｩｴｯｬ￳ｾｩ｣ｯｳＬ＠ no hemos puesto un in· 
tcrés especial en la ｩ､｣ｮｴｩｦｩ｣ ｾ Ｑ｣ｩ￩＠ n de la plnslino· 
ｲｾ ﾷ｣｡｣｣ ｩ ￳ｮＺ＠ HmscUFELD parecC' quP ha confirm11do 
su importancia. 

Aunque con los métodos de coloración panópticos 
no se aprecia, señalaremos que se ha citado en las 
células tumorales refuerzos o desaparición de cier· 
tas estructuras (tonofibrillas) así como fenómenos 
involutivos de centrosoma v arcoplasma. 

Las células neoplásicas hiperbasiófilas son las 
que pre!"entan una mayor actividad de crecimiento 
y de división. 

En r esumen, al lado de la anisocitosis y aniso· 
morfia t enemos una anisocromasia y policromasia, 
datos todos ellos que son sospechosos de proceso 
hiperfuncional y por lo t anto de proceso neoplá· 
si_co. 

Granulaciones e inclusiones.-Acabamos de ver 
cómo el protoplasma de las células neoplásicas es 
homogéneo; no obstante se aprecia con muchísima 
frecuencia inclusiones protoplasmáticas de diverso 
aspecto ; en realidad, no podemos hablar de granu· 
laciones, pues todas las formaciones intraplasmáti· 
cas son de tamaño más grosero que el de una sim· 
ple granulación. 

La célula neoplásica tiene profundamente altera· 
do su metabolismo celular: aun en presencia de oxí· 
geno se comporta como asfixiada; pero esta anoxe· 
mia se produce también y se exagera por las difi· 
cultades circulatorias de la masa tumoral, por la 
imperfección de la vascularización del estroma; 
como consecuencia se producen zonas de necrosis Y 
de necrobiosis y las células presentan estas Icsio· 
ues de necrosis, la cual es precedida por ､ ･ｧ･ ｮ･ｲｾﾷ＠

ciones de tipo glucogénico, mucosa, hialina o ll· 
poidea. 

La célula tumoral aparece en ocasiones con las 
lesiones descritas; la degeneración grasa es la máS 
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corriente y se manifiesta en forma de gotas que ocu­
pan el protoplasma, las cuales son de forma redon­
deada y tamaño variable; a veces forma una gran 
gota que ocupa toda célula, algunas veces la dege­
neración asienta en el núcleo; en las extensiones te­
ñidas, aparece la degeneración grasa como forma· 
ciones circulares incoloras; en estado fresco, se ma­
nifiesta en forma de granulaciones refringentes; su 
r.aturaleza lipoide es confirmada por los métodos 
especiales de coloración: Sudan III, Acido ósmico. 

La gran cantidad de grasa y otras inclusiones que 
j,lresentan ciertas células tumorales hace que a ve­
ces sea difícil el diagnóstico diferencial con células 
histiocitarias que sufren almacenamiento lipoide. 

Otra forma degenerativa que se suele ver con r e­
lativa frecuencia en las células neoplásicas, y que 
algunas veces nos han inducido a errores interpre­
tativos, es la degeneración hialina; ésta asienta con 
preferencia en el estroma, y cuando lo hace en las 
células se localiza en el protoplasma en forma de 
organizaciones esféricas que se tiñen por la fus­
china ácida y por la eosina; de aquí que hayamos 
visto cómo personas no muy avezadas las hayan 
confundido con hematíes fagocitados; estas forma­
ciones reciben el nombre de cuerpos de Plimmer, 
cuerpos de Russell, cuerpos en ojo de pájaro o sim­
rJemente esferas hialinas; fueron descritas por pri­
mera vez por THOMAS y PLIMl\fER en las células can­
cerosas y fueron consideradas como protozoarios ; 
BosE llegó a suponer que estas formaciones eran el 
parásito causal del cáncer. 

Según NEUFBLD, WOLF.Io' y BRUMENTHAL, la célula 
cancerosa produce gran abundancia de fermentos 
Cendofermentos) los cuales pueden actuar y actúan 
sobre cualquier clase de tejido (esta destrucción ti­
sular tiene una gran importancia como causa pato­
génica de la caquexia cancerosa), por la acción de 
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I<'ig. 4.-La mlcrofotog¡·af!a t·epresenta un campo de un exu­
dado ｰｬ･ｵｲｾｬ＠ en un caso de carcinoma de mama propnr:ado 
a pleura dlrec.tamente: la atlpia de las células es de t:n 
grado e!evadlslmo, salvo los linfocitos; las otras células b n 
neoplá.s1cas de diversos tamaños y aspectos; arriba se Y e 
una célula de protoplasma apena!! ＼ｾＮｰｲ･｣ｩ｡｢ｬ･＠ con un ｮ￺＼ＮＺｬｾｯ＠
doble con.nucleolos muy evidentes: las otras ci'lulas ncoplá-

SlCas ostentan nucleolos de diversos tipos. 

l?s cuales se ven fenómenos aestructivos y a utolí­
ü_cos ?el ｰｲｯｴｯｰｬｾｳｭ｡＠ e incluso del núcleo de la pro­
pia celula neoplasica. 

Caracteres del núcleo.-Si son importantes los ca­
ｲｾ｣ｴ･ｲ［ｳ＠ ｟ｰｲｯｴｯｰｬｾｳｭ￡ｴｩ｣ｯｳ＠ para poder establecer un 
､ｬｾｧＮｮｯｳｨ｣ｯ＠ de celula neoplásica, son mucho más de­
fimhvos los caracteres del núcleo: éstos definen m u-

cho mejor que los del protoplasma la edad de la cé­
lula; en el protoplasma se realizan las funciones es­
pecíficas de cada tipo celular, pero el núcleo preside 
y dirige esta función. 

Tamaño.-EI tamaño del núcleo es paralelo del 

Fig. 5.-La <'(•lula que ocupa la ,larte central del campo pre­
senta siete núclt·os: el asoecto d<' los mismos es claramente 
neoplásico: cromatina t·etlcular y nucleolos visibles en al­
gunos de ello:;; el protoplasma está poco coloreado y de bor­
des poco ' l'ecisados: los núcleos son de ta maf\o destgual en­
tre si: ｾＬＺ＠ ve en la mü;ma cP!ula a lg-unas formaciones cro­
n.atinica:l de aspecto nucleat· má.s pec¡uei'as; las células 

ncoplál:licas restantes no tienen mención especial. 

tamaño de la célula; por lo general, el núcleo de las 
células neoplásicas es grande: grande en modo ab­
soluto y en modo relativo; corresponde, como antes 
lo hemos dicho, a un núcleo de célula joven, hiper­
funcional: recordemos lo que decíamos anteriormen­
te al tratar de la relación nucleoplasmática. 

Forma y contorno.-El núcleo es de forma redon­
da o r edondeada y de contorno generalmente circu­
lar y regular; otras veces presenta protuberancias 
o depresiones que le comunican aspecto más o me­
nos reniforme; a vcces la forma PS totalmente in­
clasificable y constituye un núcleo verdaderamente 
monstruoso, típico de célula neoplásica: en algunas 
eélulas el núcleo está desplazado por las inclusio­
nes del protoplasma y aparece deformado por ellas. 

Aspecto y coloración.-Estos caracteres son los 
más típicos y los de más valor diagnóstico; el nú­
cleo está constituído por un dispersoide de las sus­
tancias coloides contenidas en el mismo: es el jugo 
nuclear o núcleoplasma, el cual no es coloreable, y 
11 sustancia típica nuclear, la cromatina, la cual se 
tiñe por el carmín, la hematoxilina y los derivados 
básicos de la anilina; el núcleo encierra también 
otra sustancia, que es la anilinina, sobre la cual en 
determinados puntos, y en especial en los entrecru­
zamientos de las mallas, asienta la cromatina. 

Tanto el jugo nuclear como la anilinina son incolo­
rables por los colorantes habituales (algún autor les 
adjudica apetencias acidófilas); mayor importancia 
para nosotros tiene el comportamiento de la croma­
tina. HEIDENHAIN ha distinguido la existencia de 
basicromatina de afinidad por los colorantes bási­
cos y la oxicromatina, oxifila, acidófila: parece que 
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ambas clases de cromatina son transformables recí­
procamente una en otra y su proporción relativa 
depende fundamentalmente del grado de funciona­
l!smo de la edad celular. 

Se admite que tanto la basicromatina como la 
oxicromatina están apoyadas sobre la red de linina 
incolora, ocupando la basicromatina los puntos de 
intercesión del retículo formando gruesos grumos; 
!'ácilmente se puede establecer una separación visual 
de las dos cromatinas citadas y aprf'ciar su disposi­
ción por medio del método de coloración de Biondi; 
de esta forma se puede apreciar cómo al iniciarse 
las mitosis aumenta la basicromatina celular, mien-

eromia, de manera que al lado de núcleos como los 
descritos se ven otros densos, hipercoloreados y al­
gunos incluso picnóticos, carácter éste muy típico 
de los procesos de crecimiento anárquico y que nos 
indica la distinta fase evolutiva y funcional de to­
das las células, pues cada una de las células neo· 
plásicas crece y se desarrolla independientemente 
de las demás. 

Número. Por regla general, toda célula normal 
tiene un sólo núcleo: las células neoplásicas; como 
consecuencia de divisiones anormales, bien por ca­
rioquinesis o por amitosis, aparecen mostrando a ve. 
ces varios núcleos; otras veces se trata de un nú-

Fig. 6.-Célula neoplásica de tamaflo muy grande y núcleo Fig. 7.-En esta microfotograf!a se reproduce a mayor 
it r·egular; lo más típico de esta célula es su contorno pre- aumento el núcleo de la célula de la figura 4. 
ciso, pero de aspecto pseudopoide; carácter típico de inma-
durez de una célula, se ve de manera clara cómo el pro-
toplasma es hiperbasiófilo, pero esta hiperbasiofilia no está 

uniformemente repartida. 

tras que en las células que han llegado a perder la 
facultad de dividirse presentan un núcleo rico en 
oxicromatina . 

La disposición de las mallas de oxicromatina y 
las condensaciones de basicromatina varían según 
el tipo de célula, comunicando a sus núcleos un as­
pecto diferente; en núcleos pertenecientes a células 
jóvenes se disponen formando flojas mallas sin que 
ｾ･＠ aprecien las condensaciones nodales de basicro­
matina: el núcleo se tiñe de color rojo poco intenso 
y se aprecia claramente su estructura; en células 
más viejas es apr eciable ya la basicromatina, y si 
ésta forma apelotonamientos con una disposición 
especial, estamos en presencia de los núcleos ｬｬ ｡ ｭ｡ｾ＠

aos el tablero de damas o núcleo en rueda. típico 
de las células plasmáticas y de algunos eritroblas­
t ns; s i la cromatina está muy espesada el núcleo se 
t iñe intensamente por los colorantes básicos, núcleos 
tnquicromáticos de los pequeños linfocitos. 

Las células neoplásicas ostentan núcleos pertene­
cientes al primer grupo, mallas flojas y grumos de 
basicromatina escasos, núcleos que se llaman am­
blicromáticos, en los que se observa con todo deta­
lle su estructur a. 

Pero la colorabilidad de los núcleos de las célu­
las neoplásicas puede mostrar una marcada aniso-

deo único con lobulaciones tan grandes que más 
lógico parece considerarlo como varios núcleos; en 
general, los diversos núcleos de una célula neoplá· 
sica tienen todos el mismo aspecto: todos hipercro· 
máticos, todos amblicromáticos, etc.; no es raro, 
sin embar go, que las células presenten núcleos di· 
ｶｾｲｳｯｳ＠ diferentemente coloreados; lo más frecuen· 
te, no obstante, es la presencia de un solo núcleo. 

Las células grandes con núcleos hipercromáticos 
varios y grandes, "tumor giant cell" de los norte· 
americanos, son bastante frecuentes en los tumores 
sarcoma tosos de los huesos y visibles en los frotis; 
r:ero conviene no confundirlas con las células gigan· 
tes de ciertos tumores benignos, las cuales son por 
lo general más r egulares, con más núcleos y poseen 
nucleolos pequeños. 

Situación.- La célula tipo tiene su núcleo s ituado 
centralmente; en las células neoplásicas, el núcleo 
suele ser central o ligeramente excéntrico; sólo cuan· 
clo en el protoplasma existen gra n cantidad de in· 
clusiones o de gránulos degenerativos, éstos despla· 
zan el núcleo haciéndolo marcadamente excéntrico, 
incluso algunas veces aparece algo deformado en su 
contorno haciéndose alargado y oval; si la célula 
conserva bien definida su polaridad, el núcleo suele 
estar lateralizado en el extremo opuesto al polo 
activo. 
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Nucleolos.-El nucleolo es un corpúsculo de for­
ma esférica y refringente que destaca brillante en 
pieno núcleo; generalmente existe un solo nucleolo, 
pero algunas células pueden tener dos o más; este 
elemento tiene propiedades acidófilas, lo cual le di­
fe:rencia de los falsos nucleolos que se tiñen por los 
colorantes básicos; sin embargo, parece que hoy día 
no puede establecerse plenamente esta separación; 
no se sabe, hoy por hoy, el significado exacto y la 
función de los nucleolos. 

El tipo y aspecto de los nucleolos es quizá la ca­
racterística más señalada de las células neoplási­
ras; en algunas células llama la atención el tamaño 
grande de los mismos, a veces verdaderamente gi­
gantes; en una palabra, está disminuida la relación 
nucleolar. 

LEBERT, en 1851, fué el primero en llamar la aten­
c:ón sobre el hecho de que un nuclcolo aumentado 
de tamaño es típico de célula cancerosa. McCoR­
TEY y sus colaboradores Ｚｂｾｶａ＠ HAUl\IEDER y NAIDU 
estudiaron estas características en carcinomas. VoN 
HAAM y ALEXANDER estudiaron el tamaño de los nu­
cleolos comparativamente en tumores benignos y 
malignos. TooT los estudió en células aisladas en 
exudados, y ALEXANDER y BEARD en tumores expe­
rimentales. Todos los citados autores están de acuer­
do en que los nucleolos de las células neoplásicas 
s0n grandes y la relación núcleonucleolar baja. 
FAIRCHILD estudia este aspecto en los sarcomas, pu­
blica una estadística de 91 cortes de sarcomas de 
los huesos y tejidos de reparación en los que fija 
su atención en la citada relación; no juzgamos ne­
cesario dar ciertos detalles de esta estadística; sólo 
diremos que el citado autor admite que una relación 
núcleonucleolar menor de 20/1 es sospechosa de que 
el tejido sea neoplásico. También ZADEK opina de 
manera análoga y da un gran valor a este dato. 

Se ha de reconocer que el examen de los nucleolos 
en estado fresco es el que nos da una idea más exac­
ta de su verdadero tamaño; en cambio, en las pre­
paraciones fijadas y teñidas, aparecen de menor ta-

• 

Fig. 8.-Esta microfotografla pertenece a un liquido pleural 
en un caso de cáncer de pulmón· casi todas las células son 
tumorales; llama la atención la intensa degeneración gras·1. 
de los p¡·otoplasmas y los núcleos· a la derecha se puede 
vey u!la Imagen nuclear que puede' Interpretarse como una 
mtto.sts atlp1ca, pero a nuestro juicio se trata de una cario­
ｲｲｾｸｩｳＬ＠ la cual puede interpretarse erróneamente por una 
rnttosls; en este caso, la anlsocitosis no es muy acusada; 

la anlsocromla se ve !latente. 

maño y por lo mismo la diferencia entre nucleolos 
de tejidos benignos o malignos no es tan aprecia­
ble: de aquí que los métodos de May Grunwald y 
Giemsa Romanowsky son poco apropiados. 

Algunos autores como VALLS, ÜTTOLENGHI y 
SCHAJAWICZ, junto con McCoRTY, llegan a la con-

Fig. 9.-En la microfotografía aparecen algunas células neo­
¡.Jásicas cuyos proto¡:.·Jasmas aparecen cat·gados de gotas de 
grasa; en este caso, estas gotas son de un tamaño bastanta 
igual, mientras que en ott·as ocasiones aparecen de tama­
ños muy desiguales; a vec('S el protoplasma está ocupado 
por una gran gota de grasa que desplaza el núcleo y lo de­
forma no pocas veces; algunas célúlas ostentan también 

signos degenerativos en el núcleo. 

clusión de que no hay que hipervalorizar este dato 
del tamaño grande de los nucleolos. 

En las células tumorales que nosotros hemos es­
tudiado en los exudados nleurales v ascíticos de 
nuestros casos, hemos visto alguno en los que eran 
exageradamente grandes y visibles (fig. 7), mien­
tras que en los demás su tamaño era grande o no 
llamaba la atención. 

Mitosi.s.-La célula neoplásica, como muchas ve­
ces lo hemos dicho, se caracteriza por su carácter 
hiperfuncional y anárquico y por lo mismo su acti­
vidad divisional es rápida y desordenada y en con­
secuencia se aprecia en la masa tumoral signos de 
estas dos anormalidades: mitosis y divisiones celu­
lares directas muy frecuentes y mitosis patológi­
cas; el primer reflejo hiperfuncional es la gran fre­
ruencia con que se observan imágenes de división, 
lo cual es un signo sospechoso de actividad neoplá­
ｾ ｉ｣｡ Ｌ＠ pero no decisivo; es necesario encontrar for­
was claramente desviadas de la normal, tanto en las 
células en reposo como en las células en su fase de 
división, siendo ésta, es decir, las mitosis atípicrs, 
la imagen más característica y contundente de cr e­
cimiento neoplásico. 

Sabemos que son dos los procedimientos genera­
ks de división: uno, la división directa o amitosis, 
y otro, la división indirecta o mitósica; en líneas ge­
nerales, la segunda es la que se realiza cuando se 
trata de crecimientos tisulares, es decir, cuando se 
produce aumento del número de células; hace años 
S€' llegó a negar la intervención de la división di­
recta en el crecimiento de los tejidos. 

Parece que la división directa es patrimonio de 
las células con alto grado de diferenciación funcio­
nal; aunque esto no sea exacto en tocos los casos 
ni la división directa esté limitada a estas células, 
conviene que se recuerde que la división directa ocu-
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rre muy pocas veces en condiciones de normalidad; 
ｾＺＬｩｮ＠ embargo, en procesos patológicos se aprecia con 
relativa frecuencia y en general indica degenera­
ción y caducidad; nuestro compatriota ÜRTIZ PICÓN, 
ec experimentos realizados en cultivos de tejidos 
en medio débilmente arsenical, ha visto la produc­
ción de un número elevado de divisiones celulares 
d•rectas junto con alteraciones protoplasmáticas. 

Fig. 10.-En esta mict"Ofoto!;ratia ,;e vueden ve1· dh·en;os 
aspectos de núcleos de células cancero;;as; la gran célula lle 
la parte superior presenta un núcleo ､ｬｳｧｲ･ｾ｡ｴｬｯＬ＠ eomo c.:'<­
plotado: la célula inferior a ésta un núdeo irre¡;ular, lobu­
lado; la central, con protoplasma claro y deg-enerado un 
núcleo regula¡· con un nucleolo central. v la <'•'lula de la iz­
' uierda, hiperbaslótlla, un núcleo lobulado: las otl·as célu­
las de meno¡· tamaño ostentan ní1cleos redondos, ｲ･ｳＺＭｵｬ｡ｲ･ｾＮ＠

Lo expuesto nos explica que las divisiones direc­
tas se dan con más frecuencia en las células con al­
ｴｾ ｲ｡｣ｩｯｮ･ｳ＠ protoplasmáticas degenerativas; nues­
tros exámenes de las extensiones de células neoplá­
sicas nos permiten ser de un criterio relativamente 
amplio, pues se comprueban efectivamente divisio­
nes directas en células muy degeneradas, pero tam­
bién en otras que no presentan alteraciones del pro­
toplasma; se ven también en células de aspecto in­
diferenciado y en células de aspecto caduco; las di­
VJSiones directas de las células neoplásicas y sobre 
todo las células dicopolinucleadas que se observan 
como resultado de endoamitosis son muy frecuen­
tes, pero siempre se observan con menos frecuencia 
que el número de mitosis. 

Mucho más característica del crecimiento anár­
quico tumoral es la división mitósica profusamente 
observada como antes lo hemos señalado; en un te­
jido normal se aprecian figuras mitósicas muy rara 
vez y sólo en ciertas células se ven con relativa fre­
cuencia incluso en condiciones de normalidad, como 
ocurre con la capa germinativa de los epitelios es­
tratificados; por el contrario, en los tejidos embrio­
narios se ven con relativa frecuencia; en los teji­
dos tumorales, pero no sólo en éstos, sino también 
w otros tejidos patológicos, se observa una elevada 
proporción de figuras mitósicas; por lo general, és­
tas aparecen aisladas, repartidas irregularmente en 
el tejido, pero en algunos casos lo hacen afectando 
una disposición sistemática, y entonces las mitosis 
aparecen sólo en determinadas zonas, mientras que 
en otras no se aprecian, se manifiestan como si exis­
tiese un determinado ritmo u onda que recorriese el 
tejido; no pocas veces las mitosis aparecen todas 
en la misma fase siguiendo un ritmo sincronizado. 

La mayor frecuencia con que se observan mito-

Elis en los tejidos tumorales indica de manera clara 
una disminución del período de descanso, inlerqu¡. 
Hético, puesto que la mayor frecuencia de la div¡. 
sión celular se traduce como se sabe no en la bre. 
vedad del ritmo divisionario, sino en el acortamien. 
ln del período interdivisional; existen causas que 
['Ctúan como factores positivos y causas que actúan 
como negativas así como otros factores que son pro. 
piamente promotores; el estudio de todos ellos es 
muy interesante y nos justificaría muchas de las 
teorías del cáncer, humoral, endocrina, cte.; la prin­
cipal causa que determina la aparioión de una mi­
tosis cuya finalidad es la división de la célula se 
f'onsidcra hoy día la tensión nucleoplasmática, y en­
tre las causas favorecedoras la nutrición y ciertas 
hormonas; entre las causas negativas tenemos en 
primer plano la vejez y la diferenciación de la cé­
iula: ésta puede llegar a un grado tal que la célula 
no sea ya capaz de dividirse, células superficiales 
de la epidermis, neuronas, fibras musculares, C'lcéte­
ra ; en estos casos las mito!'is no se aprecian, pero 
qj las divisiones directas, las cuales son posibles to­
ｾＮｬ｡ｶ￭｡Ｎ＠

Todas las causas c1 ladas nos Pxplicarian ｣ｩ･ｲｴ｡ｾ＠
características de las divisiones mitósicas de las cé­
lulas neoplásicas; éstas son células, como ya lo he­
mos visto, de caracteres de indiferenciación, v el 
r·rimer resultado es el aumento del número d<'. mi· 
tosis. 

Las mito!'is que se observan en un tejido normal 
ｾ｡ｬｶｯ＠ contadas <•xcepciones (células ｾｩｾ｡ｮｴｎ＾＠ de la 
médula ósea). son bipolares, como ya lo hemos di· 
<:ho en otro lugar; en toda C'éluln se ¡nwdP admi· 
tir un eje teórico que une el centriolo con pl centro 
<lel núcleo, eje que orienta l,'l!' 1mágem s mtlClstc. · 
de modo que la placa ecuatorial es perpendicular a 
él; en condiciones anormales, y sobre todo en las 
células neoplásicas, se pierde este sentido de la po· 
laridad y las mitosis se hacen en sentido totalmen· 
te anárquico; este dato tiene ya un valor bastante 
grande, pero es relativamente difícil de valorar e 
interpretar; sólo se observa en los cortes histológi· 
tos, pues en las extensiones celulares no tenemos 
ninguna referencia anatómica a que referirnos. 

Fig. 11.-EI centro de la mlorofotograffa resalla por la pre­
sencia ele una gran célula neopláslca con núcleos de contor· 
no redondo; la célula presenta también un contorno neto l 
pl'eciso; conviene llamar la atención sobre la pollcromuto· 
1ilia del protoplasma de esta célula junto con su baslotllii. 
:.obre todo periférica; la célula del ám;t•l•J inf._>¡·im· ､･ｲ･ｾｾ＠
tiene un núcleo típicamente reticular v un protoplasnla 
aspecto reliculat· también; las otras ｣ｾ＾ｊｵｬ｡Ａｬ＠ nec.plásicas tle· 

nen también algunos car!l.t'.tet·es especiales. 
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Un grado más avanzado de atipia, y que casi 
ｾｩ･ｭｰｲ･＠ podemos considerar como específico de cé­
lula neoplásica, lo constituyen las llamadas mitosis 
pluripolares; es típico de ellas la existencia de tres 
o más centros de atracción; sin embargo, y aunque 
los cromosomas realicen las fases de una mitosis 
normal, muy raras veces llegan a constituir nuevas 
células: todo lo más dan lugar a células multinu­
cleadas; otras veces el proceso, sobre todo en las 
mitosis pluricéntricas, multipolares, no pasan de la 
fRse de metafase, disgregándose los cromosomas 
median te picnosis y la célula muere (mi tonecrosis). 

PIAN ASE clasifica las mitosis en tres ti pos : 1) Mi­
tosis r elativamente típicas, pero que aun siendo bi­
polares y simétricas tienen un exceso o déficit de 
cromatina, lo que se traduce en hipercromatofilia e 
hipocromatofilia. 2) Las asimétricas y las multipo­
lares; y 3) Las abortivas. 

Son mitosis asimétricas :tquellas en que se repar­
ten los cromosomas desigualmente, pueden ser bi­
polares y debido a la repetición desigual de los cro­
mosomas las dos células hijas resultantes tienen dis­
tinta cantidad de cromatina; no se sabe cómo ex­
plicar esta desigual repartición de los cromosomas: 
quizá fuese debido a atracción desigual de los cen­
triolos; las mitosis asimétricas pueden darse tanto 
en las bipolares como en las tripolares, tetrapola­
res y multipolares, y de esta forma estas mitosis 
ya atípicas exageran su atipía por la repartición 
desigual de la cromatina; algunos autores estudian 
en este apartado los casos de repartición desigual 
debida a que ciertos cromosomas no siguen el curso 
normal desprendiéndose: a estos cromosomas se les 
llama aberrantes y es natural que como consecuen­
cia de esta desviación se derive en las células hijas 
una desigual cantidad de cromatina. Como vemos, 
una consecuencia de las mitosis asimétricas es la 
desigualdad de cromatina de los núcleos, y por lo 
tanto la anisocromia de los núcleos que de ella se 
deriva y a que anteriormente hemos hecho referen­
cia como dato de interés. 

Otra forma especial de mitosis es la QUe se co­
noce con el nombre de mitosis de tipo explosivo, en 
la cual los cromosomas están extendidos irregular-

mente por todo el protoplasma: esta forma y las 
mitosis asimétricas son muy frecuentes en los teji­
dos tumorales. Otras veces las imágenes mitósicas 
recuerdan a las normales, pero si nos fijamos los 
cromosomas aparecen como fundidos sin que lle­
guen a diferenciarse, adquiriendo la esbeltez de las 
mitosis de un tejido normal; estas formas, que apa­
recen con relativa frecuencia en las extensiones de 

Fig. 13.- Esta microfotografia se ha obtcnHlo de un líquido 
pleural. En el centro aparece una célula en mitosis. pudién­
dola considerar como atípica, ya que los c1·omosomas son 
dE' forma tosca. mazudos y a veces como soldados unos a 
ot1·os; corresponde esta f ig·ura mitósica a lo que se ha lla­
mado mitosis momificada. Obsén·ese el aspecto de las otras 
rélul!is, muy tlpico, e,·idenciando la anisocltosis y la aniso-

cromia de los protoplasmas y los núcleos. 

células neoplásicas, han sido descritas con el nom­
bre de mitosis momificada. 

Las mitosis que PIAKASE llamaba abortivas se ca­
racterizan por la falta de polarización de los cro­
mosomas faltando los corpúsculos polares. FOR:\IER, 
:\1ooRE y WALKER han descrito en los tumores las 
mitosis atípicas que llaman gametoides, porque pre­
sentan la mitad de los cromosomas. 

Pero al considerar las mitosis atípicas hay que 
tener en cuenta ciertas circunstancias que pueden 
intervenir dando lugar a falsas imágenes; por ejem­
plo, según sea el corte efectuado por el microtome, 
pueden obtenerse figuras de repartición asimétrica; 
esta circunstancia es más teórica que real y posible; 
otras veces se ven imágenes totalmente irregulares 
con desprendimiento cromosomial en células profun­
damente alteradas por procesos degenerativos del 
rrotoplasma; estas inclusiones para plasmáticas des­
vían los cromosomas y deforman las figuras mitó­
sicas. URTUBEY señala la auarición de falsas imáge­
nes mitósicas de atipia debida a inclusiones proto­
plasmáticas artificiales. 

F.ifi. 12.-En esta microfotogm.ffa se aorecia una gran céluh 
ｾｭｵ｣ｬ･｡ｴｾｽ＠ ｾＮｯｮ＠ ｐｲｯｴｯｰｬ｡ｾｭ｡＠ bnsióhlo ;-tanto el ﾡＺ［•ｲｯｴｯｰｬ｡ｳｭｾ＠
｣Ｎｾ＠ es a e u. ·1 como el nuclco o núcleos de la mis ma v otras 
c..Julas ap.a¡ cccn de ｡ｾｰ｣｣ｴｯ＠ como apolillado por las lesiones 
ｾ･ｧ･ｮ｣ｲ｡ｴｊｶ｡ｳ［＠ obséJ·vcnsc dos células de núcleos incgula­
H 's del todo, Y :<o})¡·c todo una, cuvo núcleo parece de un po­
IJ?uc!ear en eayauo. Tanto en ésb. como en las demás ml­
Ciofotograf!as, para darnos una idea del tamaño de células, 

podemos fijamos en los linfocitos. 

De modo que, en resumen, las imágenes de divi­
sión que se pueden observar en las células neoplási­
cas presentan los siguientes grados de atipia: nú­
mero exagerado de mitosis bipolares y de divisiones 
directas, mitosis bipolares desorientadas por pérdi­
na de la polaridad, mitosis bipolares asimétricas, 
mitosis hipercrómicas e hipocrómicas, mitosis tripo­
lares, tetra polares y multipolares; mitosis multipo­
!ares asimétricas, cromosomas aberrantes, cromo­
somas fundidos, mitosis de tipo explosivo, mitosis 
abortivas y mitosis gametoides, así como algunas 
combinaciones menos frecuentes. 

Las extensiones de exud:-tdos de células neoplási-
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cas nos han enseñado con todo luio de detalles las 
diversas formas de mitosis; quizá las formas que 
más frecuentemente se observan sean las mitosis 
asimétricas, las que presentan cromosomas aberran­
t es y las mitosis de tipo explosivo; también son fre­
cuentes los cromosomas de aspecto momificado; 
otras mitosis no presentan modalidad definida, pues 
están _profundamente alteradas no siendo posible 

Fig. H.-Mitosis bipoler. simétrica. en tase de diaste1·; sin 
embargo, esta imagen podemos considerarla at!pica, ya 
gue la segmentación del protoplasma y de la célula e!! rea­
hzado precozmente, antes de que los cromosomas hayan rea­
lizado su total emigración polar. Obsérvese cómo In célula. 
a pesar de estar profundamente deg-eneradn, se divide dt' 

un modo simétrico. 

identificar ni siquiera la fase divisional; son, por el 
contrario, relativamente raras las imágenes de mi­
tosis esbeltas y finas; los cromosomas son por lo 
general gruesos e irregulares y de coloración muy 
variable; en algún caso hemos observado las mito­
&is con mucho mayor detalle en una coloración sim­
ple con azul de metileno que con los colorantes he­
matológicos habituales. 

IMPORTANCIA DIAGNÓSTICA DE LQS CARACTERES 
CITOúÓGICOS. 

De todo lo expuesto en los párrafos precedentes 
nos habremos dado cuenta de las dificultades que 
P!'l<:i(;rra no pocas veces el diagnóstico exacto de 
Hna célula como neoplásica; este diagnóstico es, a 
nuestro juicio, bastante más difícil que el diagnós­
tico de tumoración maligna por medio de cortes his­
tológicos. 

En estos casos es nreciso realizar un estudio de 
los caracteres de la -célula siguiendo un detenido 
examen metódico y total, a veces sólo unos carac­
teres o quizá sólo uno son propios de células neo­
plásica; otras veces, por el contrario, lo son todos. 
STAHEL dice que para poder catalogar determinadas 
células como tumorales deben de tenerse en cuenta 
los siguientes puntos: 

1) Las células no se deben ver normalmente. 
2) Formación de grandes nidos celulares. 
3) Atipias y polimoríia celular. 
4) Núcleos grandes. 
5) Nucleolos llamativamente grandes. 
6) S!ntomas de degeneración. 
7) Mitosis frecuentes y algunas atipicas. 

A veces, no obstante la riqueza y variedad de ca­
racteres de las células que examinamos, resulta su­
mamente difícil hacer un diagnóstico exacto y el 
ｾＱｩｳｴｯｰ｡ｴ￳ｬｯｧｯ＠ no se atreve a dar un informe defini­
t ivo. Hace años el profesor ruso GREGORIO RoSKIN, 

del Laboratorio de Histología y Embriología de la 
Facultad de Biología, de Moscú, encuentra un hecho 
notable cuya posible trascC'ndC'ncia pudiera ser muy 

Fig. 15. Figura mnosit'a in .. guhu·, , 011 tTomosom tB u be· 
rrantes; es ditit·II dt• Íl\tt'l"Jirt'tHr. Sm •·•nhtu·go, puedt• u!).. 
:<ervarse dt'rtn ｾ￭ｲｮｐｴｲｩ｡＠ t•n In {lf.:\1111 qut• nf••ctun los «"rO· 

mosomna. 

grande. Este investigador. l'mplt.·ando la ll•ucobase 
de azul de metilcno CRongalitwdss de { ·nnn) rn in· 
vcstigacioncs sobre la cstru<·tura ínluna dt h!; ct 
lulas cancerosas del ratón blanco, se encuentra con 
un fenómeno particular que consiste en que los fro· 

• 

Fig. 16.-En el campo que reproduce la mlcrofotografla pue· 
de verse ｵｮｾ＠ figura mltósica atipica; los cromosomas son 
finos y precisos, la imagen corresponde a una mitosis tri· 
polar. Obsérvese cómo los cromosomas forman tres agrupa· 
ciones de los mismos: una, arriba; otra, a la derecha, y otra. 
a la izquiet·da y abajo; no obstante, es ev idente una re par· 
tición desigual de los mismos. Encima de la figu ra mitósicll 
se ve una célula de tamaf'lo muy grande con dos núcleos. 

tis de las células tumorales no se colorean en azul 
a l ser tratadas por la leucobase : las células quedan 
mcoloras o los protoplasmas se tiñen muy débilmen· 
te; tampoco se tiñen los núcleos a diferencia de las 
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células de los tejidos normales, que lo hacen en azul 
intenso. 

Según los trabajos de UNNA, los diversos tejidos 
tratados con la citada leucobase de azul de metileno 
se tiñen de azul con intensidad extraordinaria. La 
técnica de UNNA persigue la demostración de los 
puntos de oxidación de las células y es como sigue: 
1) Los tejidos deben de estar limpios totalmente 

• 
L 

Fig. 17.-En esta microfotogra.Cia se reproduce una mitosis 
atipica de dudosa clasificación. Se trata lo más probable­
mente de una mitosis de tipo explosivo, aunque es evidente 
que existe una tendencia a agruparse los cromosomas en 
<'uatro puntos (¿m itosis tetrapolat·?) . Conviene fijarse en el 
aspecto de los cromosomas, groseros y en forma de mazas; 

algunos son granula res. 

de sangre. 2) Sección por congelación sin fijación 
previa: el espesor de los cortes no debe de ser in­
ferior a 25 micras. 3) Coloración: preparar 100 c. c. 
de sol. de azul de metileno al 0,5 por 100, la cual 
se acidificara con VII gotas de sol. de a. clorhídrico 
al 25 por 100; a 10 c. c. de est e líquido se le aña­
de 0,3 gr. de rongalita (o heraldita de Carella), se 
calienta suavemente la mezcla hasta que se deco­
lore; la solución debe de ser transparente e incolo­
ra y es capaz de mantenerse inalter ada varios días; 
debe de filtrarse si se enturbia. La tinción se opera 
en dos minutos en una cápsula de vidrio, rápida­
mente se llevan los cortes uno a uno a una cápsula 
por medio de una varilla de vidrio, en la cual se la­
van con abundante agua hervida agitándolos para 
privarlos lo más rápidamente y completamente po­
sible del exceso de rongalita. El color azul aparece 
en los ｣ｾｲｴ･ｳ＠ al cabo de algunos minutos (hasta 10') ; 
los frotls se secan al aire y sin calentamiento pre­
vio y se dejan durante tres minutos en un recipien­
te que contiene la rongalita. 4) Si el corte aparece 
de color francamente azul, se coloca sobre el porta­
ｯ｢ｪ･ｴｾｳ＠ y se absorbe el agua con papel de filtro y 
se deJa secar bastante; cuando está totalmente seco 
se monta con bálsamo de Canadá entre porta y 
cubre. 

El citado ｾｏｾｋｉｎ＠ hace a lgunas aclaraciones, y de­
talles, los ｾ｡ｳ＠ Importantes, son los siguientes: dice 
que la cantidad de ácido a agregar es muy impor­
tante, y ｱｵｾ＠ el pH de la solución no debe bajar 
de 2,41; senala que si utiliza rongalita rusa en 
vez de la a lemana, entonces se debe añadir una 
cantidad ､ｾＮ＠ ácido 3 a 4 veces menor; el agua don­
de se ｶ･ｲＱｦＱ｣ｾ＠ el lavado debe estar privada del 
oxígeno amb1enle (conservada bajo parafina lí­
quida). 

Los trabajos sucesivos de ROSKIN fueron en 
cánceres del ratón, sarcomas de rata y pollo, hi­
pernefromas del cobayo y distintos tumores huma­
nos; las reacciones en los casos de tumores del 
hombre han sido negativas con la rongalita, es de­
cir, los frotis han continuado incoloros, examinan­
do 66 casos de tumores diversos, 62 fueron reac­
ciones negativas y los otros 4 positivas; en 12 tu-

• 
• 

Fig. 18.-Esta figura mitósica podemos calificarla como de 
tipo explosivo; no obstante, buena parte de la disposición 
de los cromosomas en la célula depende de la presencia de 

gotas de grasa en el protoplasma. 

mores benignos uno sólo dió la reacción negativa 
idéntica a la que dan los tumores malignos; en los 
tumores malignos de animales la reacción fué tam­
bién negativa, los frotis de tejidos normales se 

• 

ｾｩ ｧＮ＠ ＱＹＮ Ｍ ｅｾｴ｡＠ ｦｩｾｭﾷ｡＠ mitósica pertenece a una mitosis de 
tipo explostvo. FtJense en que a pesar de ésto, la figura 
afecta en conJunto un aspecto simétrico, lo cual nos da una 
Idea de la situación del eje celular. Parece como s i una 
vez formada la figura mitósica hubiese ocurrido dentro de 
ella un fenómeno expansiYo que hubiese proyectado los 
c romosomas en sentido periférico. Dada la situación :;:imétri­
｣ｾ＠ de éstos alrededor del eje, es lógico que después de esta 
dtspersión sigan ocupando una posición análoga; es decir 

simétrica también. ' 

distinguían a simple vista de los frotis de tumores 
malignos, por teñirse aquéllos de azul y permane· 
cer éstos incoloros. 

El autor citado y sus colaboradores HIRSCH, 
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BUCHMANN, SoLOW JEW A y S&'\IENOW realizaron va­
rias investigaciones con la rongalita blanca para 
ver si la reacción negativa es constante en las cé­
lulas tumorales; de los diversos estudios practica­
dos por los citados autores, así como por WATEi.\IANN, 
parece que puede llegarse a la conclusión de que, 
efectivamente, las células neoplásicas dan reacción 
negativa con la rongalita blanca; ahora bien, sur­
ge otra pregunta. ¿Otras células patológicas dife­
rentes de las células neoplásicas, pueden dar reac­
ción negativa con la rongalita? 

El citado fenómeno ha sido explicado no como 
una característica o modalidad especial de colora­
ción de las células cancerosas, sino como una con­
secuencia de su sistema fisiológico; la rongalita de 
UNXA nos orienta sobre ciertas funciones oxidan­
tes; ya antes hemos dicho que la célula tumoral se 
comporta como una célula en asfixia; le falta oxi­
geno; esta reacción negativa lo confirma. Lqs cé­
lulas normales pierden la facultad de teñirse en 
azul por la rongalíta blanca cuando son mantenidas 
a temperatura de 80 grados durante treinta minu-

. tos, cuando se les trata con alcohol o formol, cuan­
do se hallan expuestas a la acción del cianuro po­
tásico al 1 nor 1.000 durante cuarenta minutos o s .... 
exponen a ·la acción de los rayos ultravioleta du­
rante treinta minutos. 

Es posible que esta reacción alcance en el futuro 
una mayor importancia que la que actualmente po­
see en r elación con el diagnóstico del cáncer; he 
citado la técnica y algunos detalles de la misma, 
por creer que el tema lo merece, ya que me parece 
que no está muy extendido en España su conoci­
miento. 

El estudio de la citología no sólo tiene un gran 
interés para el diagnóstico, sino también par1 el 
pronóstico y control de la radioterapia; en reali­
dad, al clínico le interesa, más que el nombre his­
topatológico del tumor, el tener la seguridad de 
si se trata de un tumor maligno, es decir, con pro­
babilidades de generalización o benigno. Según el 
predominio de células más o menos diferenciadas, 
admite BRODERS el año 1926 cuatro grados de ma­
lignidad; el mismo autor, el año 1940, establece una 
separación de las células neoplásicas en células 
"viables" y células "no viables". GLUCKMANN admi-

te la convf'níencia df' los exámenes citológicos se. 
riados, cualitativos ) cuantitativos de acuerdo con 
estos criterios, y como control de la terapééutica 
física, el citado autor clasifica las células tumora. 
les del siguiente modo: 

Viables. 1 l En reposo, lndiferenciadas o en curso dt 
diferenciarse. 

2) En mitosis , tipos mitósicos normales 0 
casi normales. 

No viables. 1 l Muy diferenciadas o incapaces e](• di­
vidirse (paraqueratosis). 

2 l Drgencradas. (F:n mitont•crosis, picno­
sis, cnriolisis. 1 

Como vemos, el estudio de las características ce­
hilares es la base de esta técnica; fijándose en todas 
ellas, no es dificil llegar a establecer esta separa­
ción entre células viables y no viables; las primeras 
son radiosensibles, y la radioterapia trata de trans­
formarlas en células no viablc>s. 

'No es nuPstro dc>sc>o c>xtPndt•rnos c>n estos asuntos 
pero sí llamar la atención sobre el gran interés que 
tienen los estudios citológicos, bien de los produc­
tos patológicos como de los material<'s que se ob­
tienen de la expresión del propio tumor. 

El hallazgo de células ncoplúsicas en los líquidos 
orgánicos y en el seno de ciertos órganos supone la 
generalización del tumor, y, por lo tanto. la mopc· 
rabilidad del mismo; por el contrario, la presencia 
de células ncopláRicas en los PSputos es el único 
dato cierto de la cxistl'ncia de un cáncer, v es ade· 
más un dato precoz: lns células ncoplásicns l'n los 
exudados vaginales son clcmt'ntos de diagnóstico. 
Por todo, cr• e mos qU< le., ( x ml nc., <:llol 1 ·o d1 

ben prodigarse, ya que es nece5aria Cltlla ｴｸｰｾ ﾭ

riencia por parte del investigador, sin la cual no 
es posible llegar a un diagnóstico seguro. En estos 
exámenes citológicos debe ser muy estrecha la 
colaboración del clínico y el citólogo. Téngase en 
cuenta que el analista no debe ser un adivino, sino 
un clínico especializado. Es deprimente y descora· 
zonador cuando se r ecibe una investigación de este 
tipo sabiendo que la única finalidad es ver si acer· 
tamos. 
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