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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Actualmente la interpretacién de la citologia en lavado broncoalveolar (BAL) se realiza por

Recibido el 2 de junio de 2015 medio de técnicas de citologia convencional o en cytospin. Esta tltima obtiene preparaciones

Aceptado el 23 de septiembre de concentradas en un drea de 6 mm para su visualizacién, con lo que se disminuye el tiempo

2015 de lectura por cada muestra, sin deterioro de la calidad.

On-line el 29 de marzo de 2016 Objetivo: Determinar la diferencia del tiempo de lectura y la calidad de la técnica conven-
cional comparada con la técnica en cytospin.

Palabras clave: Disefio del estudio: Estudio de corte transversal. Se incluyeron muestras de BAL. Las muestras

Lavado broncoalveolar se procesaron con técnica convencional y con técnica por cytospin. Se comparé el tiempo de

Recuento celular lectura para el diagnéstico de cada técnica. Se evalud la calidad considerando: preservacién

Cytospin celular y extendido inflamatorio. La diferencia de tiempos entre las técnicas se determind

Técnica convencional por la prueba de Wilcoxon.

Resultados: Se procesaron 80 laminas de BAL: 40 casos con la técnica convencional y 40 casos
con la técnica en cytospin. A 6 casos no se les realizé conteo diferencial, 4 por exceso de
células escamosas y 2 casos en la técnica convencional por no completar 300 células. Se
encontr6 degeneracién marcada de las células epiteliales en la técnica convencional con
diferencia significativa en el tiempo de lectura con un valor p (0,0000).
Conclusiones: Se obtuvo diferencia significativa en los tiempos de lectura de cada técnica.
Este fue mayor en la técnica convencional que en la técnica con cytospin, con extendidos
de mejor calidad en la técnica por cytospin.
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Findings in bronchoalveolar lavage processed using a cytospin technique
and convential cytology

ABSTRACT

The cytological interpretation of bronchoalveolar lavage (BAL) specimen is currently
performed using conventional cytology and cytospin preparations. The latter features con-
centrated preparations in a 6-mm area for sample visualisation and reduced reading time,
with no deterioration in quality.

Objective: To determine the differences in reading time and quality, between the conventio-
nal technique and the cytospin technique.

Study design: A cross-sectional study was conducted on BAL specimens that were processed
using the conventional technique and the cytospin technique. Reading time for diagnosis
between the 2 techniques was compared. Quality was assessed taking into account, cell
preservation and inflammatory cells in smears. The difference in time was calculated using
the Wilcoxon test.

Results: Eighty (80) BAL slides were examined, 40 by the conventional technique and 40 by the
cytospin technique. A differential count was not performed in 6 cases, in 4 due to excessive
number of squamous cells and in 2 cases, processed by the conventional technique, due to
exhibiting less than 300 cells. A marked degeneration of epithelial cells was observed using
the conventional technique, showing a significant difference in reading time (P<.001).
Conclusions: A significant difference was found between reading times of the 2 techni-
ques, which was longer when using the conventional technique. Better quality smears were
observed when using the cytospin technique.

© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

El lavado broncoalveolar (BAL) es una técnica para el estu-
dio de neumopatias intersticiales difusas y el diagnéstico de
infecciones oportunistas. Su aplicabilidad ha ido aumentando
progresivamente como técnica esencial en el aislamiento
de patdégenos oportunistas en pacientes inmunocomprometi-
dos, ademads de aportar informacién también en los procesos
neoplésicos’?.

EI BAL es un método diagndstico que consiste en colocar un
fibrobroncoscopio en un bronquio subsegmentario para rea-
lizar sucesivos lavados con solucién salina. Posteriormente,
se recoge el producto del lavado y se obtiene material celular
que debe ser representativo de las alteraciones presentes en el
tracto respiratorio®. Por otra parte, el BAL, sobre otras técnicas,
puede estudiar amplias aéreas pulmonares, asi como también
puede controlar la evolucién del cuadro, con o sin intervencién
terapéutica, mediante estudios sucesivos®>.

En Colombia, las muestras de BAL se realizan en algu-
nos laboratorios bajo la técnica de citologia convencional.
Esta puede generar una desventaja considerable al tener que
evaluar todo el extendido que abarca casi la totalidad de la
superficie de la ldmina, lo cual conlleva un mayor tiempo de
lectura y, en la practica, es un elemento considerable a tener
en cuenta, porque puede incidir en el rendimiento del obser-
vador a medida que los casos se acumulan. Por tanto, el riesgo
latente de un diagndstico impreciso por mala interpretacién
debido al cansancio del profesional que interpreta la mues-
tra llevaria a un diagnéstico incorrecto y se reflejaria en un
manejo inadecuado®’.

Sin embargo, existe también la citologia en cytospin, téc-
nica que permite reducir el tamano del extendido, obtener
preparaciones uniformemente concentradas en un area de
6mm de didmetro, mejorar la recuperacién celular y la mor-
fologia, lo que posibilita un mejor estudio de la muestra y
permite realizar de forma més rapida la lectura de la lamina,
al ser menor la superficie a observar. Este procedimiento se
ha usado en el procesamiento de citologia urinaria, de liquido
cefalorraquideo y en el BAL. Por tanto, al determinar la dife-
rencia de tiempo de lectura, de diagnéstico y de calidad de
la técnica de citologia convencional comparada con la citolo-
gia en cytospin, se pretende generar informacién sobre cual
técnica brinda un mejor tiempo de diagnéstico que facilite
la identificacién y diferenciacién de los distintos componen-
tes en la muestra y conduzca a un diagnéstico mas rapido y
preciso, con mejor caracterizacién de los elementos del espé-
cimen (celulares y microbianos), con el fin de tener una ventaja
técnica para el patdlogo que proporcione informacién ade-
cuada para el médico tratante y un manejo mas oportuno’-%.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio de corte transversal. Se efectué un
célculo previo de muestra para 60 casos necesarios como
minimo para realizar este estudio. Sin embargo, se recolec-
taron 80 muestras de BAL en 40 pacientes durante el periodo
de seleccién. Se incluyeron las citologias de BAL remitidas del
Servicio de Neumologia del Hospital San José al Servicio de
Patologia (laboratorio de cuarto nivel), en los meses de noviem-
bre y diciembre de 2014 y enero y febrero de 2015.
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Un BAL era representativo al cumplir los criterios de Cham-
berlain tanto en la técnica convencional como con cytospin®:
grado de degeneracién menor del 20% en las muestras proce-
dentes de la citocentrifuga; el liquido obtenido debia ser un
minimo de 3cc; debia haber una distribucién monocapa de
las células en el extendido y no tener excesiva contaminacién
hematica.

Se excluyeron ldminas rotas o incorrectamente montadas,
material con contaminantes externos, con mas de 72 h de
refrigerado; ldminas de coloraciones especiales sin control
positivo y material con células epiteliales que sobrepasasen
el 4% de la poblacién celular total.

Se recabd informacién de identificacién personal y ante-
cedentes médicos. Se revisé la nota de procedimientos de
neumologia para valorar la descripcién endoscépica. Cada
muestra se procesé con las 2 técnicas. La de cytospin se
citocentrifugé a 1.500 rpm por 10 min (Cytospin III, Shandon
Instruments, Sewickley), se procesaron 4 laminas cada una
con tincién de Papanicolaou, tincién de plata gomori, giemsa
y ziehl-neelsen previa fijacién en alcohol al 96%. En la técnica
convencional se centrifugé el liquido a 500 rpm durante 5 min.
Se realiz6 el extendido en forma de zeta sobre toda la ldamina,
se fij6 en alcohol al 96% y se tifieron con tincién de Papanico-
laou, tincién de plata gomori, giemsa y ziehl-neelsen (fig. 1).
Se mostraron ambas técnicas procesadas al mismo patdlogo
y se midi6 el tiempo desde la postura de la ldmina en campo
de bajo poder (10x), hasta la revisiéon completa de la muestra
y posterior realizacién de conteo celular en un campo de alto
poder (40x) con tincién de Papanicolaou.

Labase de datos se realiz6 en Excel y el andlisis en Stata 12.
Las variables cualitativas se analizaron con frecuencias abso-
lutas y relativas. Las cuantitativas con medidas de tendencia

DEPARTAMENTO
DE PATOLOGIA
H. De San José

Bogota

Figura 1 - Laminas con BAL en tincién de Papanicolaou con
técnica cytospin (izquierda) y convencional (derecha).

central y dispersién. Se realizé una prueba de Wilcoxon para
comparar la diferencia de tiempo de lectura entre las técnicas.
El trabajo fue aprobado por el Comité de Etica en Investigacién
de Seres Humanos. HSJ-FUCS (CEISH) 157-2013.

Resultados

En el periodo de estudio se evaluaron 80 laminas repartidas
en 40 pacientes enviados al laboratorio. A cada caso se le rea-
lizaron las 2 técnicas. El 50% eran hombres; el 92% fumaban
al momento del estudio. Las caracteristicas clinicas, previas
al procedimiento, que predominaron fueron masa pulmonar
(20%) y neumonia (20%). Se realizé lavado pulmonar bilate-
ral en el 70% de los casos, con un diagnéstico posterior al
procedimiento de masa pulmonar en el 40% de los casos
(tabla 1).

Tabla 1 - Caracteristicas demograficas

Caracteristicas n (%)
Sexo®
Masculino 20 (50)
Fumador actual®
si 3(7,5)
No 37 (92)
Tiempo del procedimiento mediana (RIQ) 18 (15-20,5)
Diagnéstico pre-procedimiento®
Neumonitis 5(12,5)
Tuberculosis 7 (17,5)
Masa pulmonar 8 (20)
Neumonia 8 (20)
Atelectasia 3(7,5)
Hemoptisis 2 (5)
Fibrosis 1(2,5)
Sindrome pulmonar hipereosinofilico 1(2,5)
Aspergilosis 5 (12,5)
Area de lavado?®
Bilateral 28 (70)
Derecho 5 (12,5)
Izquierdo 7 (17,5)
Diagnéstico posprocedimiento®
Neumonitis 7 (17,5)
Tuberculosis 3(7,5)
Masa pulmonar 16 (40)
Neumonia 4 (10)
Atelectasia 2 (5)
Endobronquitis 3(7)
Aspergilosis 4 (10)
Sindrome pulmonar hipereosinofilico 1(2,5)
Segmento de lavado?®
Lsi, lii 7 (17,5)
Lsi, Isd, Imd lingula 28 (70)
Lmd, Isd 5(12)
Volumen total infundido cc promedio (DE) 22 (9,11)
Volumen total cc promedio (DE) 12,7 (5,9)

lii: 16bulo inferior izquierdo; Imd: 16bulo medio derecho; Isd: 16bulo
superior derecho; Isi: 16bulo superior izquierdo.
2 Datos tomados de la historia clinica.
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La mediana de tiempo de lectura para las muestras leidas
en citologia convencional fue de 5 min (RIQ: 3,02 a 7), mientras
la mediana de tiempo de lectura para las muestras procesadas
con cytospin fue de 2,49 min (RIQ: 1,55 a 3,3) con diferencia
estadisticamente significativa (p 0,0000) (tabla 2).

Con la técnica convencional se identificaron un
30% de células escamosas degeneradas y un 20% con la
técnica de cytospin. Se observaron células respiratorias
degeneradas en un 27,5% con la técnica convencional y un
10% de estas con la técnica de cytospin (tabla 2).

Se evidenciaron un 97,5% de macréfagos en la técnica con-
vencional y un 87,5% en la técnica por cytospin. No se encontrd
diferencia en el conteo de eosindfilos (tabla 2). En 2 casos no
se pudo hacer conteo por abundantes células escamosas en
citologia convencional, lo cual no ocurrié en los procesados
con cytospin.

En las laminas estudiadas con citologia convencional se
diagnosticaron 90% de los casos como negativos para malig-
nidad, el 7,5% fueron extendidos inflamatorios y el 2,5% como
positivos para malignidad; en los hallazgos de la técnica con
cytospin el diagnéstico definitivo de negativo para malignidad
fue en el 80% de los casos, extendidos inflamatorios en el 15%,
y el 5% fueron diagnosticados como positivo para malignidad
(tabla 2).

En cuanto alas células inflamatorias, ninguna técnica mos-
tré predominancia sobre la distincién de cada una de las lineas
celulares. Sin embargo, es llamativo el recuento bajo de linfo-
citos en los casos que eran estudiados para tuberculosis: todos
los casos tenian un recuento de entre 0 y 15%, el 66% de los
casos correspondia a la técnica convencional y el 50% a la téc-
nica con cytospin (tabla 3). De los casos que se enviaron con
diagnéstico de neumonitis tuvieron linfocitosis del 16 al 30%,
un caso (14,3%) en la técnica por cytoespin y 0 en la técnica
convencional.

Se realizé una prueba de Wilcoxon matched, pairs signed-
rank test, para comparar la diferencia de los tiempos con la
mediana de la técnica convencional de 5 min (RIQ: 3,02a7)y

Tabla 2 - Diferencial del conteo celular en los extendidos

Caracteristicas Convencional Cytospin
n=40 n=40
Tiempo mediana (RIQ) 5 (3,02-7) 2,49 (1,55-3,3)
Evaluacién células escamosas n (%)
Células escamosas normales 2 (5) 9 (22,5)
Células escamosas reactivas 0 (0) 2 (5)
Células escamosas degeneradas 12 (30) 8 (20)
Sin células escamosas 22 (55) 19 (47,5)
Evaluacién de células respiratorias n (%)
Células respiratorias normales 9 (22,5) 17 (42,5)
Células respiratorias reactivas 1(2,5) 1(2,5)
Células respiratorias degeneradas 11 (27,5) 4 (10)
Sin células respiratorias 19 (47,5) 18 (45)
Células inflamatorias n (%)
Histiocitos %
1-31 7 (18,4) 6 (18,1)
32-69 17 (44,74) 9(27,2)
70-98 14 (36,8) 18 (54,5)
Eosindfilos %
0-4 35 (92,1) 30(90,9)
5-10 1(2,6) 1(3,0)
11-20 2(5,2) 2(6,0)
Linfocitos %
0-15 27 (71,0) 26 (78,7)
16-30 8 (21,0) 4(12,1)
31-50 3(7,8) 3(9,0)
Neutrdfilos %
0-30 29 (76,3) 24 (72,7)
31-60 6 (15,7 6 (18,1)
61-99 3(7,8) 3(9,09)
Diagnéstico definitivo n (%)
Negativo para malignidad 36 (90) 32 (80)
Extendido inflamatorio 3(7,5) 6 (15)

Positivo para malignidad

RIQ: rango intercuartilico.

Tabla 3 - Poblacion celular inflamatoria segun la técnica y la enfermedad predominante evaluada

n (%) Neumonitis n: 7 Masa pulmonar n: 16 Neumonia n: 4 Tuberculosis n: 3
Recuento %  Convencional Cytospin  Convencional Cytospin Convencional Cytospin  Convencional Cytospin
Eosinéfilos

0-4 7 (100) 7 (100) 12 (85,7) 10 (83,3) 3(75) 3(75) 3 (100) 2 (100)

5-10 0 0 0 0 1(25) 1(25) 0

11-20 0 0 2 (14,3) 2 (16,7) 0 0 0 o
Linfocitos

0-15 6 (85,7) 6 (85,7) 9 (64,3) 10 (83) 2 (50) 2 (50) 2 (66) 1 (50)

16-30 0 1(14,3) 4 (28,5) 1(8,3) 1(25) 1(25) 0 0

31-50 1(14,3) 0 1(7,1) 1(8,3) 1(25) 1(25) 0 0
Neutrofilos

0-31 6 (85,7) 5 (71,4) 10 (71,4) 9 (75) 4 (100) 4 (100) 2 (66) 2 (100)

32-60 0 1 (14,3) 3 (21,4) 2 (16,7) 0 0 0 0

61-99 1(14,3) 1(14,3) 1(7,1) 1(8,3) 0 0 1(33) 0
Histiocitos

1-31 2 (28,6) 1(14,3) 2 (14,3) 2(16,7) 0 0 1(33,3) 0

32-69 1(14,3) 1(14,3) 7 (50) 4(33,3) 3(75) 3(75) 1(33,3) 1 (50)

70-98 4 (57,1) 5 (71,4) 5(35,7) 6 (50) 1(25) 1(25) 1(33,3) 1 (50)
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la técnica de cytospin, con una mediana de 2,49 min (RIQ: 1,55
a 3,3), obteniéndose diferencia significativa (p 0,0000).

Discusién

El BAL es un procedimiento util y seguro para el muestreo de
elementos celulares del pulmén. Como herramienta de diag-
nostico, se puede utilizar con precisién en diversas infecciones
y también se puede obtener material para cultivo y antibio-
grama. Este puede ser muy util en el diagnéstico de infecciones
fangicas con una sensibilidad de 98%. Es casiigual a la biopsia
bronquial en sensibilidad y especificidad'%'?,

La tuberculosis fue un diagndéstico importante estudiado
por los clinicos. En nuestra serie no encontramos microorga-
nismos tales como hongos o micobacterias en ninguna de las
2 técnicas, lo cual se correlaciona con los cultivos realizados
en el Laboratorio de Microbiologia.

Las lesiones neopldsicas del pulmén son un reto
diagnéstico para los neumoélogos porque algunas lesiones imi-
tan condiciones infecciosas o inflamatorias, en un entorno
clinico adecuado el BAL tiene un papel relevante en la detec-
cién de células neoplasicas'>'*. En este estudio, la principal
indicacién clinica fue masa pulmonar con 16 casos (40%). Nos-
otros detectamos 3 casos neoplasicos: (7,5%): 2 (5%) positivos
para neoplasia maligna con la técnica de cytospin y uno (2,5%)
con la citologia convencional.

Las células epiteliales se encontraron por debajo del 5% en
la mayoria de las muestras, sin diferencia significativa entre
las 2 técnicas. Las células epiteliales se presentaron degene-
radas en la técnica convencional; es decir, que la técnica por
cytospin proporcioné mejor silueta celular con una adecuada
disposicién monocapa, sin exceso de contaminacién hema-
tica, con una mejor visualizacién para el patélogo (fig. 2). E190%
de las muestras estudiadas con citologia convencional fueron
negativas para malignidad, sobre el 80% de negativos que se
obtuvieron con la técnica de cytospin, es decir, 4 de las mues-
tras valoradas con la técnica convencional no demostraron la

Figura 2 - Extendido con cytospin. El volumen y detalle
celular es notable, junto con poca representacion de
hematies en este campo. Papanicolaou 40x. flecha roja:
célula respiratoria; flecha amarilla: macréfago; flecha
marrén: célula escamosa.

presencia de células malignas, las cuales si estuvieron repre-
sentadas en la técnica con cytospin, por lo cual esta técnica
aumentaria el rendimiento del BAL en este tipo de enferme-
dad vy justificaria su realizacién en los BAL enviados con la
sospecha clinica de tumor.

Conclusiones

Al disminuir el tiempo de lectura con la técnica de cytos-
pin, obtendriamos un diagnéstico més rapido y menor tiempo
por patdlogo; es decir que cada médico podria leer un mayor
nuimero de casos en un tiempo determinado, comparado con
la citologia convencional, no solo por la extensién de la mues-
tra representada por un botén de 6 mm, sino por la adecuada
representacién celular tanto en morfologia como en dispo-
sicién. Esto, ademads, implica disminucién en la dificultad
interpretativa para el patélogo, por la fatiga ocular producida
por encontrarse durante mucho tiempo al frente del micros-
copio en la evaluacién de las ldminas procesadas con citologia
convencional, y disminucién de costos en los servicios de
salud.

Lo anterior indica que se puede extender el uso de esta
técnica en otros hospitales donde se realiza todavia la citolo-
gia convencional, inclusive para otros liquidos. Sin embargo,
en la actualidad no hay estudios en la literatura médica que
refuercen lo planteado y, por tal motivo, debemos ampliar los
interrogantes hacia estas 2 técnicas en el escenario del estu-
dio del BAL, tales como cudl técnica es mejor para detectar
microorganismos o cudl de las 2 técnicas tiene ventaja costo
efectiva, teniendo en cuenta que la técnica de cytospin dis-
minuye el tiempo de lectura y de personal médico para su
interpretacién, pero requiere un equipo especializado para su
realizacién.

La principal limitacién del presente trabajo es que no se
trata de un estudio disefiado para conocer la rentabilidad diag-
nostica del BAL, en términos de sensibilidad y especificidad
seglin poblaciones de riesgo, lo que puede suponer un sesgo
al interpretar los resultados, sobre todo, en el diagnéstico de
microorganismos. A pesar de esto, nuestro estudio tiene rele-
vancia clinica en cuanto al hallazgo de malignidad, siendo
este grupo poblacional uno de los mas estudiados también
en nuestro hospital.
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