CAPITULO 16
Estudio citologico de los fluidos toracico,
abdominal y pericardico

Natalia Caggiano, Alicia del Amo y Mariana Machuca

Las superficies visceral y parietal de las cavidades peritoneal, pleural y pericardica estan
revestidas por células mesoteliales y bafiadas por una minima cantidad de liquido seroso
que es un ultrafiltrado de la sangre, transparente, incoloro a amarillento, bajo en proteinas y
células (Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016; Thrall 2021, Valenciano
2020, Vap 2021).

La acumulacion anormal de liquido en estos espacios se denomina efusién, y resulta de un
desequilibrio entre la produccion y la eliminaciéon del mismo debido a cambios en la presién hi-
drostatica y oncética capilar, aumento de la permeabilidad capilar e integridad del drenaje linfa-
tico. Otros tipos de liquido, como sangre, quilo, bilis u orina, pueden filtrarse a una cavidad cor-
poral (Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020)

La recoleccion y evaluacion del liquido de las cavidades corporales es un procedimiento ra-
pido, econdémico y de bajo riesgo que permite obtener informacion util para el diagnostico dife-
rencial y, a veces, definitivo, prondstico y tratamiento de enfermedades que causan efusiones
toracica, abdominal o pericardica (Martinez de Merlo 2008, Skeldon 2014, Thompson 2016,
Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021) .

Técnicas de toma de muestras

Liquido pleural: Las imagenes radiograficas y ecograficas evaltan la cantidad y la localiza-
cion de la acumulacion de liquido y guian la toracocentesis. La tranquilizacion y la anestesia local
sblo son necesarias si el paciente no coopera o se debe drenar gran cantidad de liquido. El
animal se mantiene inmovilizado de pie o en decubito esternal. Se prepara quirirgicamente la
zona, se perfora el sexto, séptimo u octavo espacio intercostal en la unién costocondral, evitando
los vasos intercostales ubicados en el borde caudal de cada costilla. Para los perros grandes, se
requiere una aguja de calibre 18 a 20 y 1'% pulgada o un catéter de polietileno intravenoso 20 a
16 G de 1 a 2 pulgadas y en gatos y perros pequefos se prefiere una aguja de mariposa ("but-
terfly") de % de pulgada, calibre 19 o 21 (Figura 16.1). Se utilizan jeringas de 10, 20 6 60 ml
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(segun el volumen a extraer) y tubos con EDTA (para recuento celular, determinacion de protei-
nas totales y estudio citoldgico), sin anticoagulantes (para determinaciones bioquimicas) y esté-
riles con medio de transporte (para cultivo bacterianos y fungicos). Si el volumen a extraer es
escaso, la jeringa se conecta al catéter, se aspira el liquido y se retira el catéter con la jeringa
colocada; si es mayor, se debe conectar un tubo de extension y una llave de tres vias al catéter
(preferentemente) o a la aguja para prevenir la formaciéon de neumotérax. Si sélo se obtiene un
volumen minimo, la citologia es el analisis prioritario (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein
2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Liquido abdominal: Las radiografias antes de la abdominocentesis son utiles para excluir
otras entidades en las que ésta esta contraindicada como prefiez, piometra, megalovejiga y he-
mangiosarcoma esplénico. Debe vaciarse la vejiga previamente para evitar una cistocentesis
accidental. Se prepara quirdrgicamente un area con el ombligo en el centro. La puncién se realiza
2 cm por detras o por delante de la cicatriz umbilical, sobre la linea media, con el animal en
estacion o en decubito lateral. Se puede utilizar para penetrar el abdomen una aguja de calibre
20 a 22, de 1 a 1% pulgadas; una aguja de calibre 16 a 20, de 1'% a 2 pulgadas, "butterfly" 19 G
o un catéter (Figura 16.1). Se punza y, cuando comienza a salir el liquido, se conecta a una
jeringa de 3 0 6 ml aspirando suavemente. Si no se obtiene liquido, se puede realizar una abdo-
minocentesis de cuatro cuadrantes, tomando el ombligo como punto central, o realizar un lavado
peritoneal. El mismo esta contraindicado en casos de sospecha de neoplasia; se realiza con el
animal en decubito dorsal, se inserta un catéter de gran calibre, se instilan 20 ml/kg de peso
corporal de solucién salina estéril tibia, se hace rodar al animal hacia ambos lados y se masajea
para distribuir el liquido por todo el abdomen y finalmente se extrae el liquido para su evaluacion
(Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Liquido pericardico: Es necesario sedar al paciente y realizar anestesia local para evitar la
puncién cardiaca o la laceracion de la arteria coronaria o pulmonar. Se prepara quirargicamente
el area desde la tercera hasta la octava costilla del lado derecho, en el tercio inferior a medio y
se coloca el paciente en decubito lateral izquierdo o esternal. La puncion se realiza en el cuarto
0 quinto espacio intercostal en la unién costocondral, utilizando un catéter de calibre 16 a 18 con
una valvula de tres vias a la que se conecta una jeringa de 30 o 60 ml. Debe mantenerse una
presion negativa sobre la jeringa mientras se perfora la pared toracica, avanzando con cuidado
la aguja en la direccion del corazén hasta encontrar resistencia (pericardio), se sentira una libe-
racion cuando la aguja ingrese al saco pericardico y, a menudo, se vera un destello de sangre
(Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Valenciano 2020).
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Figura 16.1. Equipo basico para toracocentesis, abdominocentesis o pericardiocentesis.

Jeringa, llave de tres vias, aguja de mariposa (butterfly) y catéter endovenoso.

Manejo de muestras

Las siguientes pruebas basicas deben realizarse con los liquidos de las efusiones y los datos

que aportan y su interpretacion son los mismos cualquiera sea la cavidad de la que procedan:

a)
b)

c)

d)

evaluacion de las caracteristicas macroscépicas (volumen, color, turbidez, olor, viscosidad);
recuento de células nucleadas, por métodos automaticos con contadores celulares elec-
trénicos o por métodos manuales con un hemocitémetro; aunque también puede estimarse
en la extension citologica, siempre que el liquido no se haya centrifugado;

concentracion de proteinas totales por refractometria, espectrofotometria o analisis auto-
matizado o, de forma semicuantitativa, con tiras reactivas de orina, empleando el sobre-
nadante obtenido después de centrifugar la muestra;

eventualmente puede ser necesario realizar ciertas determinaciones bioquimicas (se ha-
ran comentarios especificos a lo largo del capitulo);

estudio citoldgico se realiza para determinar un diagnostico especifico. Es un procedimiento
de gran utilidad diagndstica, ya que la colecta se considera un signo clinico y no una enferme-
dad primaria. Dicho estudio conlleva una extrema dificultad en cuanto a su interpretacion cito-

I6gica, ya que requiere un conocimiento exhaustivo de los diferentes tipos celulares y debido
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a que existe una gran variabilidad dentro de una misma poblacién y semejanza entre pobla-
ciones celulares diferentes (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014,
Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Los hallazgos durante el examen citolégico pueden ser compatibles con diferentes proce-
sos: 1) infecciosos (pleuritis, peritonitis, peritonitis infecciosa felina, piotérax), 2) inflamatorios
(de organos intracavitarios o de abscesos cerrados), 3) neoplasicos (linfomas, carcinomas,
adenocarcinomas, hemangiosarcomas, mastocitomas, mesoteliomas), 4) autoinmunes (lupus
eritematoso sistémico, artritis reumatoidea), 5) traumaticos (quilotérax, uroabdomen, hemope-
ritoneo, ruptura de vias biliares), 6) hemodinamicos (insuficiencia cardiaca congestiva, hiper-
tension portal, hipoproteinemia).

La evaluacion de la muestra debe realizarse lo antes posible para evitar la degeneracién ce-
lular. Si las muestras se envian a un laboratorio de referencia, los tubos deben enviarse refrige-
rados junto con portaobjetos preparados en el momento de la recoleccion, para preservar la
morfologia celular y, de ser posible, frotis de sedimento (Martinez de Merlo 2008, Schwenden-
wein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Vap 2021).

Preparacién y tincién de los extendidos

La forma de realizar las extensiones citolégicas varia dependiendo del recuento celular o de
las caracteristicas macroscépicas del liquido obtenido. Para muestras muy celulares se realiza
un frotis directo mediante una técnica de frotis sanguineo; para muestras con baja celularidad se
recomienda la técnica de concentracion o frotis del sedimento de una muestra centrifugada utili-
zando una técnica de extension de frotis de sangre o de aplastamiento. Las muestras se pueden
centrifugar durante 5 minutos a 1500 rpm para obtener el sedimento con el cual se preparara un
frotis. Si esta disponible, puede utilizarse una citocentrifuga, en la cual se coloca una pequefa
cantidad de liquido y se depositaran células directamente en un solo punto en monocapa en el
portaobjetos, obteniéndose preparaciones de alta calidad que mejoran la visibilidad de las carac-
teristicas citoplasmaticas, quedando la morfologia celular perfectamente preservada. El frotis se
seca al aire y luego se tifie con una tincion hematoldgica, siendo las tinciones Romanowsky de
base metandlica las ideales. Cuando sea necesario, pueden ser utiles otras tinciones como la
tincién de Gram, Ziehl-Neelsen, rojo Sudan o azul de toluidina (Martinez de Merlo 2008, Schwe-
ndenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Evaluacion microscoépica

El estudio de las efusiones es uno de los principales retos del citdlogo. Las evaluaciones
microscopicas permiten la diferenciacién de las poblaciones celulares, observando el tipo

celular predominante y la distribucion de otros tipos celulares y la identificacion de neoplasias
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malignas, la presencia o no de microorganismos y material extrafio (Martinez de Merlo 2008,
Thrall 2021, Vap 2021).

Es poco probable que se realice la aspiracion del escaso liquido que existe en las cavidades
en condiciones normales ya que, en ausencia de colecta, la toma de muestras no esta indicada
y, ademas, resulta muy dificultosa. En el liquido normal se observan células mesoteliales en
reposo y un bajo numero de macréfagos, linfocitos pequefos y neutréfilos. La apariencia de las
células tumorales depende de las propiedades exfoliativas del tumor en cuestion. EI mesotelio
se volvera hiperplasico o reactivo facilmente cuando hay un aumento de liquido en la cavidad
corporal o inflamacién. La extrema variabilidad de las células que normalmente forman parte de
los liquidos organicos, fundamentalmente las mesoteliales, pueden confundir al citélogo, ya que
muchos cambios reactivos pueden atribuirse erroneamente a cambios neoplasicos. Las células
mesoteliales y epiteliales, pueden mostrar caracteristicas semejantes, lo que dificulta su diferen-
ciacién (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Vap 2021).

Células y estructuras vistas en efusiones

Neutréfilos

Los neutrdéfilos estan ausentes o presentes en cantidades muy bajas en el liquido normal,
pero se encontraran en mayor cantidad con acumulacién crénica de liquido o con inflamacién.
Citolégicamente, existen dos clases de neutréfilos: a) degenerados, cuyo citoplasma debe exa-
minarse en busca de bacterias fagocitadas y esta indicada la realizacion de un cultivo cuando se
observan en los frotis y b) no degenerados, sugestivos de inflamacion no séptica; sin embargo,
las bacterias no productoras de toxinas potentes, como Actinomyces spp., agentes infecciosos,
como Ehrlichia y Toxoplasma spp. y varios hongos pueden estar asociadas con este tipo de
neutréfilos. La hipersegmentacion y picnosis nuclear es un hallazgo comun en los neutrdéfilos
envejecidos, y éstos a menudo se ven fagocitados por macrofagos (citofagia). Las efusiones
también pueden contener neutréfilos téxicos, los que se desarrollan en la médula ésea en res-
puesta a la granulopoyesis acelerada causada por la inflamacion (Martinez de Merlo 2008, Sch-
wendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Células mesoteliales

Las células mesoteliales recubren las cavidades y se activan facilmente proliferando y exfo-
liandose ante la inflamacién o acumulacion de liquido de cualquier tipo. Un mayor nimero de
grupos de células mesoteliales es un hallazgo comun en la reactividad. En las efusiones, estan
presentes en cantidades bajas o0 moderadas y se observan como células individuales o en gru-
pos, de tamafos variables, similares a células epiteliales. Son grandes, redondas, de bordes
celulares definidos, con cantidades moderadas de citoplasma azulado claro a oscuro y nucleo
central, redondo a ligeramente ovoide, de cromatina en patron reticular fino y uno o dos nucléolos

redondos. Las células mesoteliales reactivas pueden tener un borde indentado (ribete) o corona
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citoplasmatica "con flecos", color rosa a rojo que constituye el glucocaliz de las células mesote-
liales recientemente exfoliadas y ayuda a identificarlas y diferenciarlas de los macréfagos. Las
figuras mitéticas y las células bi o multinucleadas se observan ocasionalmente, ya que son célu-
las en proliferacion (Figura 16.2 y Figura 16.3). También puede presentar anisocitosis y anisoca-
riosis con un patrén de cromatina uniforme y nucléolos prominentes lo que hace que puedan
confundirse con células neoplasicas (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein
2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Pueden absorber lipidos del liquido de efusién adquiriendo caracteristicas de células se-
cretoras por lo que deben diferenciarse del adenocarcinoma o mesotelioma evaluando criti-
camente las poblaciones de células en busca de criterios de malignidad. Por lo general,
desarrollan morfologia epitelial o fibroblastica y actividad fagocitica con estimulacion infla-
matoria especifica y exhiben caracteristicas mesenquimales y epiteliales, expresando des-
mina, citoqueratina y filamentos intermedios de vimentina en la IHQ (Schwendenwein 2017,
Thompson 2016, Valenciano 2020).

Figura 16.2. Células mesoteliales reactivas.

Algunas células presentan un borde indentado y otras son binuceladas. Color Fast Kit, Biopack®. Obj. 40X.
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Figura 16.3. Células mesoteliales reactivas.

A

A) Célula mesotelial en mitosis. B) Célula mesotelial con corona citoplasmatica "con flecos". Color Fast Kit, Bio-
pack®. Obj. 60X.

Macrofagos

Los macréfagos de las efusiones se parecen a los tisulares. Son células grandes y redondas,
con abundante citoplasma gris palido a azul claro, a menudo vacuolado o conteniendo material
fagocitado (células, microorganismos y/o desechos) y nucleo redondo, ovalado o en forma de
frijol, con patron de cromatina reticular condensada y pequefios nucléolos redondos (Schwen-
denwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Linfocitos

Los linfocitos se observan en pequefias cantidades en las efusiones, observandose en ma-
yor proporcion en los gatos que en los perros. Son las células predominantes en las efusiones
linfociticas y quilosas y en las secundarias a una neoplasia linfoide. Los linfocitos pequefios y
medianos tendran un aspecto similar a los linfocitos periféricos, con citoplasma escaso azul,
nucleo redondo que casi llena la célula, con patrén de cromatina denso, con una relacién N:C
uniformemente alta. Los linfocitos reactivos pueden verse en las efusiones inflamatorios y sue-
len ser mas grandes, con citoplasma basofilo mas abundante y un aclaramiento perinuclear
que confiere un aspecto plasmocitoide (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Thom-
pson 2016, Valenciano 2020).

Células plasmaticas

Las células plasmaticas son similares en tamafno a los linfocitos pequefos, con cromatina
nuclear mas densa, citoplasma azul abundante, generalmente con un area clara perinuclear
(aparato de Golgi). Algunas estan presentes en efusiones inflamatorias y su presencia se asocia
a cronicidad (Martinez de Merlo 2008, Thrall 2021).

Otros elementos que pueden observarse en las efusiones

Los eosindfilos, mastocitos, eritrocitos, células neoplasicas y microrganismos pueden obser-

varse en las efusiones y se trataran en los apartados correspondientes.
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Clasificacion general de las fusiones

La clasificacion de la efusién ayuda a dirigir el mecanismo general de acumulacioén de liquido
y puede proporcionar una lista preliminar de diagndsticos diferenciales. Sin embargo, la efusion
siempre debe interpretarse a la luz de la historia, los hallazgos del examen fisico, los datos de
laboratorio, la informacion de imagenes y, lo que es mas importante, los resultados del examen
citoldgico del liquido, que pueden ser diagnosticos o indicar un proceso (Valenciano 2020).

Tradicionalmente, las efusiones abdominal, toracica y pericardica se han clasificado como
trasudados, trasudados modificados o exudados, segun el recuento total de células nucleadas y
la concentracion de proteinas totales. Las proteinas totales son las que permiten diferenciar entre
trasudados y trasudados modificados y el recuento de células nucleadas discrimina mejor entre
trasudados modificados y exudados, cuando el valor de proteinas totales no excluye una u otra
categoria. Si bien estas categorias pueden ser Utiles desde el punto de vista clinico, no siempre
reflejan con precision la fisiopatologia subyacente de la efusiéon, muchas efusiones no entran en
ninguna de las categorias o son variedades y/o combinaciones de procesos trasudativos y exu-
dativos como las efusiones biliosa, hemorragica, quilosa o neoplasica y deben interpretarse con
otros hallazgos clinicos y diagnosticos. Ademas, el término "trasudado modificado" suele ser la
categorizacion menos especifica desde el punto de vista del diagnéstico, describiendo un trasu-
dado con una mayor concentracion de proteinas, y se torna inapropiado, ya que muchos fluidos
asi clasificados no se forman como trasudados con la modificacion posterior de recuento total de
células nucleadas y proteina sino que, a menudo, son el resultado de la trasudacién crénica de
liquido o el paso a través de una membrana por lo que el término "trasudado rico en proteinas”,
describe mas apropiadamente los mecanismos fisiopatoldgicos (Schwendenwein 2017, Thom-
pson 2016, Valenciano 2020) .

Un enfoque alternativo es categorizar los fluidos como trasudados o exudados usando un
corte de recuento total de células nucleadas de 3000 células/pl. Los trasudados se pueden cla-
sificar en trasudados bajos en proteinas (<2.5 g/dl) o trasudados ricos en proteinas (>2.5 g/dl)
(Burton 2018, Skeldon 2014, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Trasudados bajos en proteinas (trasudados puros)

Son generalmente translicidos, transparentes e incoloros, con concentraciones de proteinas
menores de 2,5 g/dl y, a menudo, contienen menos de 1500 células/ul. Se forman cuando se
altera la dinamica de los fluidos, debido a disminucién de la presion oncética y/o aumento de la
presion hidrostatica o drenaje linfatico alterado. Las células que se encuentran son principal-
mente células mesoteliales, macréfagos, linfocitos pequefios, y un nimero reducido de neutrdéfi-
los no degenerados. Las causas mas frecuentes son: alteraciones hemodinamicas (hipertension

portal, compresion de la vena cava), hipoproteinemias o neoplasias no exfoliantes. La utilidad del
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estudio citolégico en estos procesos es limitada, de manera que, generalmente, se llega al diag-
noéstico mediante otros estudios complementarios. Las células mesoteliales estan activadas, por
lo que son muy pleomdrficas y pueden presentar vacuolas, o ser binucleadas (Burton 2018, Mar-
tinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valen-
ciano 2020, Vap 2021).

Trasudados ricos en proteinas (trasudados modificados)

Es un trasudado que cambia sus caracteristicas fisicas. Es el aspecto habitual de los trasu-
dados modificados por la adicién de algun tipo celular (eritrocitos, células neoplasicas). La acu-
mulacion de un trasudado en una cavidad corporal provoca un aumento de la presion, que irrita
las células mesoteliales que responden proliferando y desprendiéndose en la efusién. Con el
tiempo, las células mesoteliales mueren y liberan agentes quimiotacticos que atraen fagocitos
para eliminar los restos celulares. Por tanto, los trasudados modificados son trasudados que han
estado presentes el tiempo suficiente para provocar una reaccion inflamatoria leve. Es un tipo de
efusion relativamente no especifico que se puede asociar a cualquier enfermedad o suceso que
aumente la permeabilidad vascular y/o aumente la presion hidrostatica del sistema vascular o
linfatico, pudiendo ser una etapa de transicion en el desarrollo de un exudado. El color del liquido
puede variar de incoloro, ambarino a blanco o rosado y puede ser ligera o moderadamente turbio.
La concentracion de proteinas es superior a 2,5 g/dl y la celularidad es baja, entre 1500 y 5000
células/pl. El principal constituyente celular es la célula mesotelial reactiva, pero también se en-
cuentran neutréfilos no degenerados, macrofagos y pocos linfocitos pequenos. Las condiciones
comunes asociadas con los trasudados ricos en proteinas son insuficiencia cardiaca congestiva
derecha (observandose principalmente efusién abdominal en perros y pleural en gatos), hiper-
tension portal y neoplasias. Algunos procesos, como la peritonitis infecciosa felina y la ruptura
de la vesicula biliar o vejiga, cursan inicialmente con trasudados ricos en proteinas que, de forma
crénica, evolucionan hacia exudados no sépticos (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008, Schwe-
ndenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Exudados

Los exudados se forman en respuesta a mediadores inflamatorios que aumentan la permea-
bilidad vascular secundaria a la inflamacion infecciosa o no infecciosa. La inflamacién puede ser
el proceso primario o puede ocurrir como consecuencia de una efusién preexistente. Macrosco-
picamente pueden ser de color variable (amarillo, anaranjado, pardo, blanquecino o rojizo), pero
a menudo son ligera a francamente turbios, densos. Se caracterizan por contener proteinas su-
periores a 3,0 g/dl, y un recuento de células nucleadas superior a 5000/ul. Citolégicamente se

observan numerosas células inflamatorias, generalmente neutréfilos, pero también aumentan los
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macréfagos y, hasta cierto punto, los linfocitos. Los exudados pueden ser infecciosos (sépticos)
0 no (no sépticos) (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson
2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Una efusién séptica puede resultar de la diseminacion hematégena o linfatica de una septi-
cemia, de la extensién de una pleuroneumonia o del compromiso o perforacién Gl, o por la intro-
duccion de organismos a través de la penetracion directa en la cavidad corporal (traumatismo,
cuerpo extrafo, cirugia y centesis previa). Los diagnésticos diferenciales para la inflamacion no
séptica incluyen peritonitis infecciosa felina (PIF), efusién biliosa, neoplasica, irritacion postope-
ratoria, pancreatitis, cuerpo extrafio gastrointestinal, hematoma esplénico con necrosis, linfan-
giectasia, uroabdomen y causas idiopaticas (Valenciano 2020, Vap 2021).

La mayoria de las efusiones inflamatorias son citolégicamente inespecificas en términos de
diagnéstico etiologico. Sin embargo, la citomorfologia proporciona pistas importantes sobre la
causa subyacente. Se clasifican de acuerdo con las reglas estandar para la inflamacién como
neutrofilicas, mixtas o macrofagicas. En las efusiones neutrofilicas los neutréfilos (no degenera-
dos o degenerados) comprenden mas del 70% de las células e indican irritacion activa grave.
Las efusiones inflamatorias mixtas y macrofagicas reflejan una irritacion menos grave y se en-
cuentran en efusiones agudas que se resuelven o en asociacion con agentes etiolégicos menos
irritantes que las bacterias (organismos fungicos o cuerpos extrafnos). Las reacciones mixtas se
caracterizan por una mezcla de neutrofilos y macréfagos. En la inflamacion macrofagica, los ma-
crofagos son las células predominantes observadas. Si predominan los eosindfilos, la inflamacion
es eosinofilica, y si predominan los linfocitos, la efusidn se clasifica como efusion rica en linfocitos
(Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021).

Trastornos especificos que causan efusiones

Muchos liquidos de las cavidades corporales tienen caracteristicas diagndsticas y citolégicas

que permiten realizar un diagnoéstico mas especifico.

Efusion séptica

La peritonitis séptica mas comunmente se asocia con pérdida de contenido gastrico o intesti-
nal debido a cuerpos extrafos, isquemia, enfermedad inflamatoria gastrointestinal grave o neo-
plasia en perros y gatos, en tanto que el piotérax comunmente se asocia con heridas penetrantes
(Burton 2018, Schwendenwein 2017).

La fuente de peritonitis mas comun de infeccion es el tracto gastrointestinal; otras fuentes
son la fuga del tracto urogenital, los abscesos intraabdominales y el sistema hepatobiliar. La
cavidad oral y el tracto respiratorio superior son fuentes comunes de microorganismos en el

piotérax. Efusiones pericardicas se han asociado a infecciones bacterianas por Bartonella spp.
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Los derrames sépticos a menudo son muy celulares (> 5000 células/pl) y tienen una proteina
total elevada (> 3,5 g/dl). Macroscopicamente se caracterizan por ser liquidos ligera a franca-
mente turbios, densos, de color variable que va del amarillo al anaranjado o pardo (Burton
2018, Thrall 2021, Vap 2021).

Los exudados sépticos por lo general, se relacionan con neutrofilos degenerativos. La pre-
sencia de microorganismos incluso en pequefio numero es significativa, pueden encontrarse in-
tracelulares fagocitados lo que confirma la sepsis, y también pueden estar extracelularmente. Si
los neutrofilos estan degenerados, el extendido debe examinarse cuidadosamente en busca de
bacterias dentro de los fagocitos (principalmente neutréfilos), siendo esto mas facil en los bordes
de los extendidos o en preparaciones citocentrifugadas (Figura 16.4). Si no se ven organismos,
el liquido debe cultivarse. Se recomiendan cultivos microbianos y pruebas de susceptibilidad, o
cultivo e identificacion de hongos. Las bacterias son las causas mas comunes de efusion séptica,
en las tinciones de Romanowsky se tifien de azul a rosado no reflejando sus propiedades de
tincion de Gram. Si se observan multiples tipos de bacterias, particularmente en grandes canti-
dades, se debe sospechar una ruptura gastrointestinal. Rara vez se han reportado agentes fun-
gicos (Paecilomyces Histoplasma, Blastomyces, Coccidioides spp., Histoplasma, Cryptococcus
spp. Y Candida) que se tifien de azul a incoloro con tinciones de tipo Romanowsky y parasitarios
-protozoos- (Neospora spp., Toxoplasma spp., Leishmania spp.). Nucleos libres de células nu-
cleadas rotas pueden observarse en efusiones sépticas, debido al aumento de la fragilidad celu-
lar En los derrames sépticos puede observarse un aumento de precipitados y detritos celulares
como sustancia de fondo (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Thom-
pson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Mediante tincion de Gram de las bacterias en la efusion puede determinarse si la poblacién
es homogénea (pleuritis o peritonitis primaria) o heterogénea (posiblemente secundaria a ruptura
de viscera hueca). En ocasiones las bacterias no se observan en los preparados, pero la dege-
neracion de los neutréfilos permite interpretar que hay o que hubo contacto de esas células con
toxinas bacterianas. En exudados neutrofilicos, se justifica una investigacion exhaustiva en
busca de un agente infeccioso. Ocasionalmente, los macréfagos pueden contener neutréfilos
cargados de bacterias fagocitados (leucofagia). Puede haber neutréfilos degenerados en casos
de sepsis; sin embargo, la presencia de neutréfilos no degenerados o la ausencia de organismos
citolégicamente visibles, no excluye la posibilidad de una etiologia infecciosa. Algunas bacterias
(especialmente Nocardia y Actinomyces spp.) producen toxinas mas débiles y los cambios de-
generativos pueden no ser tan pronunciados. El uso previo o simultaneo de antibiéticos puede
reducir el numero de bacterias. La deteccién de agentes infecciosos mediante evaluacién mi-
croscopica puede ser dificil, por lo que las caracteristicas citolégicas como la presencia de neu-
trofilos degenerados deben complementarse con cultivo bacteriano. Se recomienda la realizacion
de un cultivo para cualquier exudado neutrofilico, aunque los neutréfilos no presenten cambios
degenerativos (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016,
Valenciano 2020).
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Figura 16.4. Efusion séptica.

Neutréfilos degenerados, macréfagos vacuolados y una célula mesotelial reactiva. Tincion 15,
Biopur®. Obj. 40X

Peritonitis infecciosa felina

Las efusiones asociadas a la peritonitis infecciosa felina (PIF) son exudados ricos en proteinas (a
menudo superiores a 4 g/dl) con baja celularidad (2000 a 6000/pl), siendo la unica efusién inflamatoria
en la que el liquido tiene estas caracteristicas. Macroscopicamente el liquido es color amarillo palido
a intenso (Figura 16.5), bastante viscoso, y puede contener hebras de fibrina o formar coagulos par-
ciales en estacién o espuma cuando se agita, debido al alto contenido de proteina (Martinez de Merlo
2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Citologicamente, suelen tener un nimero bajo de células entre las que predominan los neutrdfilos
no degenerados, observandose también macréfagos activados y raramente, linfocitos de tamano in-
termedio (Figura 16.5 C y Figura 16.6). Es caracteristico observar un precipitado eosinofilico granular
de fondo debido a la gran concentracion proteica de la efusién; ocasionalmente puede observarse
“semilunas” proteicas baséfilas que constituyen un artefacto de secado que sugiere un alto contenido
proteico (Figura 16.6). Aunque estos hallazgos no son diagnosticos de PIF, cuando se correlacionan
con los hallazgos clinicos, se puede realizar un diagnéstico presuntivo de PIF (Martinez de Merlo
2008, Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

La prueba de Rivalta evalua subjetivamente el alto contenido de proteinas en las efusiones
de PIF. La electroforesis de la efusién o del suero revela una gammapatia policlonal (Thompson
2016, Vap 2021).
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Una prueba citolégica méas especifica para PIF implica inmunofluorescencia del coronavirus
felino intracelular (FCoV) dentro de los macrofagos de la efusion. Un resultado positivo es diag-
nostico, pero un resultado negativo no elimina a la PIF de los diagndsticos diferenciales
(Thompson 2016, Vap 2021).

La histopatologia sigue siendo el estandar de oro para el diagnostico, a menudo en combina-
cion con la inmunohistoquimica para demostrar el antigeno viral dentro de las lesiones (Skeldon
2014, Thrall 2021, Vap 2021, Valenciano 2020).

Figura 16.5. Peritonitis infecciosa felina.

Aspecto macroscopico, liquido amarillo claro (A) a amarillo intenso (B). (C) Neutréfilos no degenerados y macréfagos
activados. Tincién 15, Biopur®. Obj. 40X.

Figura 16.6. Peritonitis infecciosa felina.

Material citocentrigugado. Neutrofilos no degenerados, macrofagos activados y material rosado granular
de fondo. Color Fast Kit, Biopack®. Obj. 60X.
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Peritonitis biliosa

La peritonitis biliosa ocurre cuando la bilis se filtra hacia la cavidad abdominal debido a la
ruptura de la vesicula biliar o del conducto colédoco. La bilis es una sustancia muy irritante y
provoca una respuesta inflamatoria exudativa. Macroscépicamente, el liquido puede ser marron,
verde a amarillo anaranjado y puede ser ligera a francamente turbio (Figura 16.7 A.). A medida
que la respuesta se vuelve cada vez mas celular, esta coloracién puede enmascararse. Consti-
tuye un trasudado modificado o exudado no séptico, con concentraciones de proteinas superior
2,5 g/dl y recuento de células totales que oscila entre 9000 y 78000/uL (Burton,2018, Martinez
de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Valenciano 2020, Vap 2021).

Citolégicamente, la caracteristica mas llamativa es la presencia de pigmento biliar que se ve
como pigmento verde azulado o amarillo verdoso en el citoplasma de neutrdfilos, células meso-
teliales reactivas y macréfagos, o bien material granular, amorfo ocre libre (Figura 16.7 B y Figura
16.8). En reacciones mas crénicas pueden observarse cristales dorados romboidales a amorfos
de pigmento biliar en el citoplasma de los macréfagos. La respuesta inflamatoria a la bilis se
compone de neutrofilos no degenerados con un numero variable de macréfagos y células meso-
teliales reactivas dependiendo de la duracién del proceso (Figura 16.7 B). Muy raramente la rup-
tura del colédoco puede ocurrir en su desembocadura en el duodeno, de manera que la perfora-
cion de su pared permite el pasaje de contenido intestinal al peritoneo desarrollandose una peri-
tonitis séptica con degeneracion de los neutrofilos (Burton 2018, Schwendenwein 2017, Skeldon
2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

El diagndstico es ayudado por la medicion de la concentracién de bilirrubina en el liquido, que

es al menos 2 a 2,5 veces mayor que la concentracién sérica (Burton 2018, Schwendenwein
2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).
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A) Aspecto macroscopico, liquido amarillo anaranjado, turbio. B) Neutréfilos no degenerados y material granular, amorfo
ocre como sustancia de fondo. Tincién 15, Biopur®. Obj. 10X.
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Figura 16.8. Efusion biliosa.

Pigmento verde azulado o amarillo verdoso en el citoplasma macroéfagos y material granular, amorfo ocre
libre. Tincién 15, Biopur®. Obj. 60X.

Uroabdomen

El uroabdomen se produce a consecuencia de la ruptura de la vejiga y, menos frecuente-
mente, de las vias urinarias. La orina actua como un irritante quimico y causa inflamaciéon que
conduce a un proceso exudativo no séptico. El liquido puede oler a amoniaco. Los recuentos de
células nucleadas suelen ser inferiores a 6000 células/ul y el contenido total de proteinas es
generalmente inferior a 3 g/dl. Los neutrdfilos pueden estar degenerados o presentar cariorrexis,
picnhosis o cariblisis con bordes nucleares irregulares debido a su exposicion al irritante. También
pueden observarse células mesoteliales reactivas y macrofagos vacuolados. Bacterias y cristales
urinarios pueden estar presentes si lo estaban en la vejiga en el momento de la ruptura. El estudio
citolégico no es de gran aporte para arribar al diagnéstico. Una concentracion de creatinina en el
liquido abdominal 2 veces mayor a la del suero y una relacién de potasio en el liquido/potasio
sérico mayor a 1,4 a 1 confirmaran el uroabdomen. (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008,
Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).
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Efusion quilosa

Las efusiones quilosas contienen quilo, es decir, liquido linfatico rico en quilomicrones. Los
quilomicrones son lipoproteinas ricas en triglicéridos que se absorben en el intestino tras la in-
gestion de alimentos con alto contenido de lipidos y son transportados a través de los vasos
linfaticos y el conducto toracico al torrente sanguineo. Las efusiones quilosas ocurren debido a
un drenaje linfatico deteriorado o fugas de quilo debido a compromiso de los vasos linfaticos
situados en algun lugar entre el intestino delgado y el conducto toracico y la vena cava craneal.
Esto puede ser causado por ruptura traumatica del conducto toracico (poco comun en medicina
veterinaria) u obstruccion linfatica (neoplasias, granulomas) con aumento de presion del flujo
linfatico, linfangiectasia del conducto toracico y ruptura (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008,
Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Las efusiones pleurales quilosas son mas frecuentes en gatos y suelen ser bilaterales, en
tanto que las efusiones abdominales quilosas ocurren con menos frecuencia. Entran en las ca-
tegorias de trasudado modificado o, mas frecuentemente, exudado, dependiendo del grado de
cronicidad (Burton 2018, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021,
Valenciano 2020).

Macroscopicamente, la descripcion clasica de una efusion quilosa es un liquido "lechoso" que
no se aclara después de la centrifugacién. Es opaco y puede variar en color de blanco, amarillo
a blanco rosado, dependiendo de la cantidad de grasa de la dieta y la presencia o ausencia de
hemorragia (Figura 16.9 A) (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014,
Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Desde el punto de vista citologico, los linfocitos pequefios (maduros) son el tipo de célula
predominante en las efusiones recientes. El quilo es un irritante y, con el tiempo, los neutréfilos
no degenerados y/o macréfagos con lipidos fagocitados (pequenas vacuolas citoplasmaticas cla-
ras), se vuelven prominentes, aunque contintan observandose los linfocitos pequefios, con me-
nor numero de linfocitos reactivos y células mesoteliales reactivas (Figura 16.9 B y Figura 16.10).
Es frecuente encontrar células rotas, ya que el lipido actia como detergente, lo que hace que las
células sean particularmente fragiles. Las efusiones quilosas se caracterizan por vacuolas de
lipidos transparentes de tamario variable en el fondo de la muestra. El aumento de neutréfilos
ocurre consecuentemente a inflamacién inducida por toracocentesis repetidas o por la presencia
de quilo en la cavidad. La infeccién bacteriana en las efusiones quilosos es poco comun debido
al efecto bacteriostético de los acidos grasos en el quilo. Con tinciones de grasa como Sudan |l
se tifien positivamente las gotitas de lipidos muy pequefias dentro de neutréfilos y macrofagos y
en el fondo (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014;
Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Una efusioén quilosa tiene una concentracién de triglicéridos mayor que la concentracion sé-
rica y una proporcion de colesterol a triglicéridos menor a 1. La medicién de niveles altos de
triglicéridos en liquidos confirma el diagnéstico (Burton 2018, Schwendenwein 2017, Thompson
2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).
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Figura 16.9. Efusion quilosa.

A) Aspecto macroscdpico, liquido de aspecto lechoso, opaco. B) Neutrofilos no degenerados, macréfagos y células me-
soteliales reactivas. Tincion 15, Biopur®. Obj. 20X.

Figura 16.10. Efusion quilosa.

Detalle de la figura 16.9 (B). Neutrdfilos no degenerados, macréfago con lipidos fagocitados (flecha
negra), célula mesotelial reactiva (flecha roja). Tincién 15, Biopur®. Obj. 40X.

Pseudoquilo

"Pseudoquilo” es un término médico que describe fluidos blancos, homogéneos, que no contienen
quilo. Se ha descrito en medicina humana, pero no esta bien descrito en medicina veterinaria, por lo
que constituye una entidad debatida y el término rara vez es apropiado por lo que ya no se usa.
Suelen asociarse con trasudados modificados de duracion prolongada (por ejemplo cardiopatias fe-
linas, linfomas, aunque también otras causas neoplasicas o inflamatorias) (Martinez de Merlo 2008,
Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).
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Las efusiones pseudoquilosas son liquidos turbios, blancos, amarillentos a cremosos, muy se-
mejantes al quilo que, mediante centrifugacion, pierden el aspecto lechoso, observandose un se-
dimento blanquecino. La turbidez es causada por lipoproteinas ricas en colesterol de baja densidad.
La apariencia macroscopica es el resultado de restos celulares, complejo de globulina de lecitina,
colesterol de las membranas celulares o todos estos. Los fagocitos que se atraen son ricos en
enzimas que digieren las proteinas, no asi los lipidos complejos. En consecuencia, el contenido de
lipidos de las células se acumula en derramela efusion. Citolégicamente, se caracteriza por la pre-
sencia de material de degradacién celular, como cristales de colesterol extracelulares, transparen-
tes, planos, con muescas, la falta de un componente celular linfocitico significativo, pocas células
mesoteliales reactivas, neutréfilos no degenerados y macréfagos. La determinacion de los triglicé-
ridos y colesterol de la muestra es fundamental para diferenciar entre una efusién quilosa o pseu-
doquilosa. Las efusiones pseudoquilosas tienen alto contenido de colesterol y bajo contenido de
triglicéridos en comparacion con el suero. La alta concentracion de colesterol es causada por la
desintegracion de las paredes celulares que quedan atrapadas en la cavidad corporal
(Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Efusiéon hemorragica

Las efusiones hemorragicas pueden ser causadas por traumatismos, coagulopatias, ruptura
espontanea de neoplasias vasculares (principalmente hemangiosarcoma). Presenta una concen-
tracion de proteinas ligeramente menor y un hematocrito igual o mayor que la sangre periférica,
ya que el suero se reabsorbe mas rapidamente que los eritrocitos (Burton 2018, Martinez de
Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Macroscopicamente el liquido varia de serosanguinolento a rojo (Figura 16.11). La verda-
dera hemorragia imparte una coloracion rosada o roja durante todo el proceso de recoleccion,
y el liquido no coagula; por el contrario, las muestras que en un principio son claras y en el
transcurso de la toma demuestra se vuelven rojizas son indicativas de contaminacién y coagu-
lan en el tubo sin anticoagulante (Burton 2021, Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 201,
Thrall 2021, Vap 2021).

La citologia puede diferenciar las verdaderas efusiones hemorragicas de la contaminacion en
el momento de la recoleccién de la muestra o la aspiracion inadvertida de un érgano por ejemplo
higado o bazo. Aun asi, resulta dificil diferenciar la contaminacion sanguinea de la hemorragia
aguda o hiperaguda; siendo en este caso fundamental la evaluacion de los signos clinicos, los
hallazgos del examen fisico y los datos de laboratorio. Las efusiones hemorragicas de mas de 24
horas de duracién contienen predominantemente gldbulos rojos con relativamente pocos leucoci-
tos, no contienen plaquetas, presentan macréfagos reactivos con eritrocitos fagocitados (eritrofa-
gocitosis) y/o productos de degradacion de los glébulos rojos por ejemplo hemosiderina y cristales
de hematoidina, estos ultimos también pueden verse dentro de neutréfilos. Estas células se obser-

van mejor en el borde del extendido. La hemosiderina aparece como un pigmento pardo (Figura
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16.18) y los cristales de hematoidina son romboides de color amarillo/naranja brillante (Figura
16.12). Una tincion positiva con azul de Prusia confirma el pigmento rico en hierro como hemosi-
derina. La eritrofagocitosis se evidencia aproximadamente un dia después de iniciada la hemorra-
gia, la hemosiderina es visible aproximadamente a los tres dias y los cristales de hematoidina su-
gieren un proceso hemorragico crénico. La observacion de plaquetas, generalmente en el borde
del extendido, y la falta de eritrofagocitosis o productos de degradacion de la hemoglobina indica
hemorragia hiperaguda o contaminacion de la sangre periférica durante la extraccion. Cuando se
detectan células hematopoyéticas en una efusién hemorragica, se debe considerar la puncién ac-
cidental del bazo o la rotura esplénica (Burton 2018, Burton 2021, Martinez de Merlo 2008,
Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Figura 16.11. Efusiéon hemorragica.

Aspecto macroscépico. Liquido rojo (A) o serosanguinolento (B)

Figura 16.12. .Efusién hemorragica

Macréfago con cristal de hematoidina en su interior (flecha negra). Abundante cantidad de eritrocitos.
Color Fast Kit, Biopack®. Obj. 60X.
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Efusiones neoplasicas

La neoplasia es una causa frecuente de efusiones en las cavidades corporales en perros
y gatos. La apariencia macroscoépica, el recuento celular y la concentracion de proteinas no
tienen utilidad diagnodstica, por lo que resulta imprescindible la identificacion de células tu-
morales en el examen citolégico del liquido para poder establecer un diagnéstico de neopla-
sia. De todos modos, muchos tumores no exfolian células y la ausencia de las mismas no
descarta la neoplasia. La deteccién de una masa mediante imadgenes de diagndstico y el
anélisis de liquido junto con la citologia por aspiracién con aguja fina de dicha masa aumenta
la probabilidad de identificar una neoplasia (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017,
Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Se observa una variada cantidad de células neoplasicas. Su aspecto generalmente orienta
hacia el tipo celular (epitelial, mesenquimatico, de células redondas, melanociticas), pero solo en
ocasiones es de utilidad para establecer el 6rgano o sitio de origen. Es muy importante recordar
que la ausencia de células neoplasicas no permite descartar la existencia de un tumor
(Schwendenwein 2017).

Las efusiones neoplasicas pueden ser trasudados modificado o exudados. Un trasudado mo-
dificado hemorragico o serosanguinolento sin otra causa aparente suele asociarse a neoplasias
no exfoliativas. Pueden ser exudados no inflamatorios o inflamatorios, cuando hay inflamacién
concurrente o paraneoplasica. A menudo hay células mesoteliales reactivas y neutrofilos (Burton
2018, Martinez de Merlo 2008, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

La deteccion de células tumorales en efusiones hemorragicos puede pasarse por alto en tu-
mores mesenquimaticos que no se exfolian facilmente (por ejemplo, hemangiosarcoma). Se re-
comienda la evaluacion exhaustiva de los bordes del extendido ya que las células tumorales a
menudo se acumulan en esta area. Consecuentemente, en las efusiones hemorragicas secun-
darias a neoplasias es fundamental la correlacién de signos clinicos, antecedentes, datos de
laboratorio, estudios de imagenes y aspiracion con aguja fina (PAAF) de anomalias encontradas
en la cavidad corporal (Schwendenwein 2017, Valenciano 2020).

En perros y gatos, las causas comunes de efusiones neoplasicos son linfoma (pleural) y
adenocarcinoma o carcinoma (pleural y peritoneal), con mastocitoma y mesotelioma como cau-
sas menos comunes. Los sarcomas generalmente no exfolian células, aunque se reportan cé-
lulas de osteosarcoma y células de mixosarcoma en efusiones pleurales y de hemangiosar-
coma en pericardicas (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon 2014,
Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Las células neoplasicas en una efusién deben distinguirse de las células mesoteliales
reactivas. La presencia de inflamacién concurrente en el liquido puede confundir el diagnoés-
tico de neoplasia, especialmente si las células neoplasicas no estadn presentes en un gran
numero y/o si no presentan criterios citolégicos significativos de malignidad. Distinguir un

carcinoma o adenocarcinoma de un mesotelioma, y un mesotelioma de células mesoteliales
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hiperplasicas y reactivas es un desafio particular, a menos que se identifique un tumor pri-
mario o se realicen tinciones especiales. Teniendo en cuenta la gran variabilidad en la mor-
fologia de las células mesoteliales reactivas, al menos 4-5 criterios citomorfolégicos de ma-
lignidad y una celularidad adecuada, deben estar presentes en una poblacion celular sospe-
chosa antes de que una efusién se considere neoplasica. Pocos criterios de malignidad en
un bajo numero de células, especialmente en combinacion con reaccion inflamatoria, no de-
ben sobreinterpretarse. Las tinciones citoquimicas especiales para identificar flamentos in-
termedios especificos de tejido, como citoqueratina, vimentina y desmina, son utiles para
establecer un diagndstico definitivo (Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017, Skeldon
2014, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Si se sospecha la existencia de una neoplasia maligna luego de la citologia, se debera con-
firmar su presencia mediante la histologia

Las neoplasias mas comunmente diagnosticadas son:

Linfoma

Las efusiones asociadas a linfoma son relativamente comunes cuando se afectan linfo-
nodulos intracavitarios, son hallazgos mas frecuentes en efusiones toracicas (a partir de lin-
fomas timicos y mediastinicos). Citolégicamente son muy celulares y contienen una pobla-
cién monomorfica de linfoblastos, células grandes, redondas, con una relaciéon N:C elevada,
moderada cantidad de citoplasma azulado, ligeramente vacuolado, con nucleos redondos,
de tamafio variable, con nucléolos evidentes y moderado numero de mitosis (Figura 16.13).
Puede mezclarse un numero variable de gldbulos rojos, células mesoteliales reactivas y cé-
lulas inflamatorias. El linfoma de células pequefas, poco frecuente, puede ser dificil de diag-
nosticar solo mediante citologia, ya que sus células son similares a los linfocitos normales
por lo que se justifican las pruebas de diagnéstico complementarias. La evaluacién de las
células linfoides del liquido mediante inmunocitoquimica con anticuerpos contra las molécu-
las CD3 (célula T) y CD79a o CD20 (célula B) puede proporcionar informacion util para una
fenotipificacion minima (Burton 2018, Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021,
Valenciano 2020).
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Figura 16.13. Linfoma.

Linfoblastos con moderada cantidad de citoplasma azulado, nucleo redondo y nucléolos evidentes y
nucleos desnudos. Tincién 15, Biopur®. Obj. 60X.

Carcinoma o adenocarcinoma

Las efusiones asociadas con carcinomas y adenocarcinomas pueden ser el resultado de una
neoplasia primaria o secundaria. Las efusiones pleurales generalmente son causadas por ade-
nocarcinoma pulmonar o metastasis de carcinoma de células de transicion, carcinoma de mama
en las hembras o carcinoma de prdstata en los machos. Las efusiones abdominales se asocian
con carcinomas que se diseminan por implantacién en la superficie peritoneal entre los que se
incluyen colangiocarcinoma, adenocarcinoma de pancreas, adenocarcinoma de ovario y carci-
noma de mama en hembras y carcinoma de prostata en machos (Burton 2018, Thompson 2016).

El origen de la neoplasia generalmente no se puede determinar en funcién a la citologia de
las efusiones. Los carcinomas y adenocarcinomas a menudo se pueden diagnosticar mediante
la evaluacion citologica de las efusiones sobre la base de un numero significativo de células
exfoliadas y numerosos criterios nucleares de malignidad. Con estos hallazgos, los estudios de
imagenes pueden identificar masas u organomegalia, lo que lleva a una puncion aspiracién con
aguja fina o una biopsia de tejido para una caracterizaciéon adicional (Martinez de Merlo 2008,
Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Las células de carcinoma con frecuencia se exfolian en grandes cantidades, en grupos, a
menudo en una disposicién papilar (carcinoma) o acinar (adenocarcinoma). Son grandes,
redondas a poligonales, con abundante citoplasma a menudo extremadamente basdfilo que
puede oscurecer los detalles nucleares. El citoplasma puede contener grandes vacuolas
transparentes, que empujan el nucleo hacia la periferia celular formando un globo o una

célula “en anillo de sello”; numerosas vacuolas citoplasmaticas finas y espumosas, o material
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secretor eosindfilo intracitoplasmatico lo que sugiere una naturaleza secretora del tejido de
origen. Los nucleos son redondos con cromatina granular gruesa y un gran nucléolo promi-
nente. Pueden existir pleomorfismo celular, anisocitosis y gigantismo celular (Figura 16.14,
Figura 16.16 y Figura 16.17). Es importante documentar criterios nucleares de malignidad
como anisocariosis; gigantismo nuclear; cromatina nuclear gruesa; multinucleacién ocasio-
nal; nucléolos grandes, extrafios o angulares, multiples; anisonucleoliosis; amoldamiento nu-
clear; alta relacion N:C; multinucleacién; numerosas figuras mitéticas y mitosis aberrantes
(Figura 16.15). Se puede observar canibalismo celular, es decir neutrdéfilos dentro células
neoplasicas, en tumores altamente malignos (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008,
Schwendenwein 2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020).

Las células epiteliales neoplasicas pueden ser dificiles de distinguir de las células meso-
teliales reactivas. Puede hacerse un diagndstico de neoplasia epitelial si la poblacion celular
cumple cinco criterios nucleares de malignidad. Ademas, las células epiteliales son general-
mente mas grandes que las células mesoteliales y presentan un mayor numero de elemen-
tos, fuertemente unidos que se disponen tridimensionalmente con superposicién de nucleos.
La inmunocitoquimica es util para clasificar las células como epiteliales mediante una tincion
positiva para citoqueratina. Siempre es importante ademas, correlacionar la citologia con las
imagenes y los hallazgos clinicos (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein
2017, Thompson 2016, Thrall, 2021).

Células dispuestas en grupos con pleomorfismo celular. Tincion 15, Biopur®. Obj. 20X.
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Figura 16.15. Adenocarcinoma.

A) Células con citoplasma vacuolas citoplasmaticas finas, anisocariosis. B) Célula multinucleada, macréfagos, neutréfilos
no degenerados y célula mesotelial reactiva. Tincién 15, Biopur®. Obj. 60X.

Figura 16.16. Carcinoma.

Células dispuestas en grupos con pleomorfismo celular moderado. Célula binucleada (flecha negra). Tin-
cion 15, Biopur®. Obj. 60X.
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Figura 16.17. Carcinoma.

A) Células con anisocitosis y anisocariosis. B) Células poliédricas en grupos compactos con disposicién acinar. Tincién
15, Biopur®. Obj. 60X.

Mastocitoma

Las efusiones asociadas a mastocitomas son raras en el perro y mas comunes en los gatos,
en los cuales los érganos internos que con mayor frecuencia se ven afectados son higado, linfo-
nodulos bazo y tracto gastrointestinal. Los mastocitomas dentro de las cavidades exfolian un
gran numero de células, exhibiendo gran variabilidad en tamafio y granularidad. Los mastocitos
neoplasicos son células redondas con un nucleo redondo a ovalado, central con cantidad inter-
media de granulos citoplasmaticos color rojo purpureos o purpura que suelen agruparse en un
polo de la célula. Esto permite evaluar facilmente las caracteristicas nucleares que incluyen an-
isocariosis y nucléolos irregulares prominentes. Los mastocitos mal diferenciados con una gra-
nulacion minima pueden ser dificiles de identificar. Las tinciones de tipo Romanowsky a menudo
no tifen bien los granulos de mastocitos, como si lo hace la tincion de Wright-Giemsa, Wright
modificada o azul de toluidina. Puede haber variables cantidades de eosindéfilos acompafantes,
pocos neutréfilos no degenerados, células mesoteliales y macréfagos. Cabe sefialar que los tu-
mores pleomorficos (anisocitosis, anisocariosis, nucléolos prominentes, multinucleacion) y tumo-
res de mastocitos poco granulares pueden encontrarse en una efusion (Martinez de Merlo 2008,
Schwendenwein 2017, Skeldon 2014, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Sarcoma

Los sarcomas que involucran érganos intracavitarios no se detectan facilmente mediante la
evaluacion citolégica de las efusiones, ya que exfolian un reducido nimero de células a los
fluidos. La ruptura del tumor (por ejemplo, hemangiosarcoma esplénico, hepatico o cardiaco)
y la formacion de una efusién hemorragica despiertan sospechas; sin embargo, producen efu-
siones de celularidad baja. En este caso, la inspeccién del borde del extendido, de muestras
concentradas o de preparaciones de capa leucocitaria, aumentan la sensibilidad para la detec-
cion de células tumorales mesenquimales. Generalmente abundan los globulos rojos. De iden-
tificarse células neoplasicas, son fusiformes, medianas a grandes y con marcada variacion en
el tamanio celular, nuclear y nucleolar. Pueden observarse alteracion de la relaciéon N:C, angu-

laridad nucleolar y basofilia citoplasmatica (Figura 16.18). Puede haber células mesoteliales
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reactivas El diagndstico definitivo se realiza histolégicamente (Burton 2021, Martinez de Merlo
2008, Schwendenwein 2017, Valenciano 2020).

Figura 16.18. Hemangiosarcoma.

Liquido pericardico. Escasa cantidad de células fusiformes, con basofilia citoplasmatica. Macréfago con
hemosiderina (flecha negra). Color Fast Kit, Biopack®. Obj. 40X.

Mesotelioma

El mesotelioma es un tumor poco comun que surge del revestimiento mesotelial de las sero-
sas de las cavidades. La efusion suele ser sanguinolenta. Los liquidos presentan una elevada
celularidad; las células se encuentran aisladas o en pequefios grupos. Son redondas a ligera-
mente poligonales aunque también pueden ser fusiformes. Esta variacion en la citomorfologia
probablemente surge de los multiples subtipos histolégicos. Contienen una cantidad variable de
citoplasma claro o ligeramente azul, vacuolado, de bordes bien definidos, con uno o mas nucleos
centrales, de tamafio variable, de cromatina gruesa granular agrupada irregularmente, hipercro-
micos, multiples nucléolos grandes, prominentes, de forma variable. Es frecuente observar amol-
damiento nuclear. Muchas células conservan el borde del glucocaliz con flecos. Las caracteristi-
cas malignas incluyen macrocitosis, macrocariosis, anisocariosis, multinucleacién, relaciéon N:C
alta y variable y, gran cantidad de figuras mitéticas con mitosis aberrantes e incluso canibalismo
celular (Figura 16.19 y Figura 16.20). Pueden estar presentes cantidades bajas de linfocitos pe-
quefios, neutréfilos y glébulos rojos (Burton 2018, Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein
2017, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).
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Citologicamente, es dificil de diagnosticar debido a la variabilidad de las células mesoteliales
reactivas y a la semejanza de las células del mesotelioma con las de carcinomas o adenocarcino-
mas. Por lo tanto, se debe tener precaucién al evaluar poblaciones sospechosas por criterios de
malignidad, debiendo observarse al menos cinco criterios nucleares fuertes de malignidad antes
de realizar un diagnostico presuntivo. Cuando las células mesoteliales exhiben criterios marcados
de malignidad puede ser casi imposible diferenciar entre mesotelioma, carcinoma o adenocarci-
noma. Evidenciar células mesoteliales con criterios de malignidad poco evidentes, no permite dife-
renciar entre hiperplasia mesotelial y mesotelioma. A menudo, se necesita una combinacion de
antecedentes, hallazgos de imagenes (identificacion de un tumor primario), citologia e histopatolo-
gia para distinguir el mesotelioma de la neoplasia epitelial. Si no se identifica un tumor primario,
puede ser necesaria la histopatologia del mesotelio. Para llegar al diagnéstico definitivo de meso-
telioma, a menudo es necesaria la IHC. Las células de mesoteliomas suelen expresar citoqueratina,
vimentina y desmina, lo que permite la diferenciacion de los carcinomas, que normalmente solo
expresan citoqueratina (Burton 2018, Burton 2021, Martinez de Merlo 2008, Schwendenwein 2017,
Skeldon 2014, Thompson 2016, Thrall 2021, Valenciano 2020, Vap 2021).

Figura 16.19. Mesotelioma.

= ¢ ¥ 7, By

Abundante cantidad de células aisladas o en pequefios grupos redondas a ligeramente poligonalesTin-
cion 15, Biopur®. Obj. 20X.
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Figura 16.20. Mesotelioma.

Células redondas a ligeramente fusiformes con citoplasma ligeramente azul, nucleo central y nucléolos
prominentes y anisocitosis. Tincién 15, Biopur®. Obj. 40X.

Efusiones pericardicas

La efusidn pericardica es comun en el perro y menos comun en el gato, en el que casi nunca
causa taponamiento cardiaco. Las causas mas comunes en el perro son la neoplasia cardiaca 'y
efusion pericardica idiopatica. El hemangiosarcoma es la neoplasia cardiaca mas cominmente
reportada, otras son linfoma, mesotelioma, quimiodectoma y carcinoma de tiroides; causas me-
nos comunes incluyen enfermedad cardiaca (insuficiencia cardiaca congestiva derecha), enfer-
medades inflamatorias o infecciosas (bacterianas y micéticas), uremia, ruptura de la auricula
izquierda debido a la degeneracion mixomatosa de la valvula mitral y agrandamiento auricular
extremo, traumatismos, coagulopatias y defectos congénitos. La efusion pericardica idiopatica
suele ser sanguinolenta con células mesoteliales reactivas. La histologia pericardica revela fibro-
sis, inflamacion leve, hemorragia e hiperplasia mesotelial. En gatos la efusion es a menudo se-
cundaria a insuficiencia cardiaca congestiva o peritonitis infecciosa felina, pero puede ser cau-
sada por neoplasia cardiaca primaria, como linfoma (Burton 2021, Skeldon 2014, Thompson
2016, Valenciano 2020).

La evaluacion citoldgica del liquido pericardico rara vez revela una causa especifica y resulta
ser mas valiosa para diagnosticar infeccion e inflamacién. En perros, muchas efusiones pericar-
dicas son hemorragicas independientemente de la causa. El rendimiento diagnostico general-

mente es bajo de la citologia del liquido pericardico, por lo que esta justificada particularmente si
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una masa consistente con hemangiosarcoma o un tumor de base cardiaca se observa ecocar-
diograficamente o si otras caracteristicas sugieren infeccion o linfoma. El derrame pericardico a
menudo se asocia con hiperplasia mesotelial de moderada a marcada. En consecuencia, la cito-
logia a menudo no puede diferenciar la hiperplasia de células mesoteliales de la neoplasia. A
diferencia del hemangiosarcoma, que puede causar hemorragia pericardica y exfoliar grandes
células endoteliales neoplasicas individualizadas, otras neoplasias de origen mesenquimatoso
no suelen verter células neoplasicas en derrames. A menudo se requieren mas pruebas (por
ejemplo, ecografia, pruebas de coagulacion, pericardiectomia) para determinar la causa subya-

cente del derrame pericardico (Burton 2021, Thompson 2016, Valenciano 2020).
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