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RESUMEN

Este articulo revisa la utilidad y las limitaciones de la biopsia de médula 6sea en el estudio de pacientes con diferentes procesos benig-
nos y malignos, primarios y secundarios. Es el procedimiento mas adecuado y confiable para estudiar la médula 6sea de pacientes con
tumores malignos (principalmente metastasicos), citopenias notorias y leucoeritroblastosis en sangre periférica, aspiraciones de médula
dsea negativas o insuficientes y en aquellos con enfermedades granulomatosas y fiebre de origen desconocido. Su utilidad diagnostica es
limitada en individuos con anemias hemoliticas, enfermedades metabdlicas, almacenamiento de lipidos, hiperplasias mieloides y eritroides
en sangre periférica. En la mayor parte de los casos, su obtencién adecuada y procesada correctamente, tefiida con H-E y Giemsa e
histoquimica clasica (reticulina, hierro, hongos y bacilos resistentes al acido y alcohol), en conjunto con la informacién clinica pertinente,
permiten al patdlogo quirdrgico o hemotopatoélogo establecer el diagndstico definitivo; sin embargo, en algunas ocasiones requerira técnicas
especializadas (citogenética, citometria de flujo, inmunocitohistoquimica y biologia molecular) para establecerlo con precision.
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ABSTRACT

We reviewed the uselfulness and limitations of the bone marrow biopsy in the study of patients with different primary and secondary benign
and malignant processes. It is the most adequate and reliable procedure to study the bone marrow from patients with malignant tumors
(mainly metastatic), marked cytopenias and leukoerythroblastosis in the peripheral blood, negative or insufficient bone marrow aspirates
(“dry taps”), and in those with granulomatous diseases and fever of unknown origin. Its diagnostic uselfulness is limited in patients with
hemolytic anemias, metabolic and lipid storage diseases, as well as myeloid and erythroid hyperplasias in peripheral blood. In the majority
of the patients a well obtained and processed bone marrow biopsy stained with H-E and/or Giemsa and classic histochemistry (reticulin,
iron, fungi and acid-fast bacilli), in conjunction with pertinent clinical information, allow the surgical pathologist’/hematopathologist to make
deffinitive diagnoses. Nevertheless, with a variable frequency, it is necessary to use more specialized techniques (cytogenetics, flow cy-
tometry, immunocyto/histochemistry and molecular biology) to stablish the diagnosis with precision.

Key words: bone marrow, biopsy, usefulness, limitations.

| estudio de la médula

Osea es de gran utilidad
en pacientes con diversas
enfermedades benignas o
malignas, primarias o secundarias.
En la mayor parte de los casos, prin-
cipalmente en aquellos con procesos
hematoldgicos, el diagndstico se
establece con la revisién e integra-

cién de los aspirados de médula
Osea, frotis de sangre periférica y
manifestaciones clinicas; sin embar-
go, la biopsia de médula 6sea es un
procedimiento superior al aspirado
en pacientes con citopenia notoria
y leucoeritroblastosis en sangre
periférica, aspiraciones negativas
o insuficientes (dry taps), tumores

malignos primarios y metastasicos,
enfermedades granulomatosas y
fiebre de origen desconocido. La
biopsia debe obtenerla el personal
médico especializado (hematdlogo,
patélogo clinico o internista); ésta
se extrae de la cresta iliaca superior
y posterior con aguja de Jamshidi o
su equivalente (no debe usarse la de
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Vim-Silverman o Westerman-Jensen,
ya que en ambas el tejido medular es
escaso, fragmentado y con artificios
de compresion que dificultan la inter-
pretacion). Antes de fijar la muestra,
se recomienda obtener de cuatro a
seis improntas en pacientes con aspi-
rados negativos o insuficientes.

En el laboratorio de patologia
quirtrgica, la biopsia se descalcifica
de 2 a4 horas y se fija en formol (tam-
ponado) al 10% durante 24 horas. En
algunos laboratorios; sin embargo, se
utilizan soluciones comerciales que
fijan y descalcifican simultdneamente
la muestra (Bouin de 4 a 12 horas;
0 B-5 de 2 a 4 horas), y en otros se
determina con soluciones plasticas.
Es importante solicitar al personal
técnico cortes histol6gicos de 4 a 6u
de grosor, en tres laminillas (tres a
cinco secciones de diferente tamafio
en cada una) tefiidas con hematoxi-
lina y eosina, Giemsa o tinciones
especiales si se requiere (hierro,
reticulina, hongos y bacilos resis-
tentes al &cido y alcohol). El estudio
con microscopio convencional es
suficiente para que el patdlogo quirtr-
gico o hematopatdlogo establezca el
diagnostico definitivo. En ocasiones
debera recurrir a técnicas especiali-
zadas para precisarlo, principalmente
inmunofenotipicas.**?

Antes de analizar histologica-
mente la biopsia de médula désea
debe recordarse lo siguiente: 1) en
pacientes adultos, la actividad hema-
topoyética se limita a las vértebras,
costillas, el esterndn, craneo, la pelvis
y laregion proximal de los fémures y
himeros; en los pacientes pediatricos
también ocurre en el segmento distal
de las extremidades, 2) en 15% de los
aspirados y s6lo 2% de las biopsias se
obtiene material insuficiente para la

interpretacion de los resultados, 3) la
evaluacion celular sélo es posible con
la biopsia, 4) las células de la cresta
iliaca representan todas las de la mé-
dula 6sea, 5) la cantidad de células
varia con la edad, 6) la médula 6sea
subcortical es mas hipocelular que la
localizada mas profundamente, 7) la
aspiracion ocasiona dolor al paciente,
8) la biopsia no debe repetirse en el
mismo sitio durante tres o cuatro se-
manas, 9) los estudios cromosdmicos
se realizan con el material aspirado y
10) los cortes histologicos y aspirados
de médula 6sea tienen ventajas y
desventajas, por lo que son comple-
mentarios y no excluyentes.®41

MEDULA OSEA SANA'Y
NO NEOPLASICA

La hematopoyesis se realiza en la
médula 6sea desde los cuatro o cin-
co meses de gestacion y es el sitio
principal de la misma al nacimiento.
En el periodo posnatal representa de
3.5 a 6% del peso corporal total (casi
el tamafio y peso del higado), con su
soporte y compartimientos de fibras
de colageno tipo | y Ill. La cantidad
de células varia con la edad: de 80 a
90% durante la infancia y hasta 10
a 20% en decenios avanzados de la

vida (figura 1). El componente celular
hematopoyético permanece, en con-
diciones normales, estable después
del primer afio de vida; su relacién
mieloide-eritroide es de 3 a 4:1. El
porcentaje de linfocitos es de 10 y
el de células plasmaticas de 2. Los
foliculos linfoides primarios y secun-
darios (reactivos) son escasos durante
la infancia y frecuentes en la tercera
edad. La identificacion de diversas li-
neas celulares de la médula dsea, aun
con la obtencidn y el procesamiento
adecuado de la biopsia, es mas facil
y precisa en las aspiraciones tefiidas
con Wright-Giemsa (figura 2).

Las hipo e hiperplasias de médula
6sea son leves, moderadas o notorias;
generalmente inespecificas y secun-
darias a diversos procesos y agentes.
Aunque el diagnostico se establece
histolégicamente con tejido obtenido
y procesado correctamente, como en
los casos con anemia aplasica (figura
3), en algunas ocasiones se requiere
el estudio de las aspiraciones para
precisarlo: particularmente de los
pacientes con agranulocitosis, aplasia
eritroide e hiperplasias mieloides y
eritroides. Desde el punto de vista
histologico y citoldgico, las hiper-
plasias mieloides y eritroides notorias
(figuras 4 a y b) no pueden distin-

Figura 1. Médula 6sea normocelular a los 10 y 60 afios de edad (H-E).
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Figura 3. Médula 6sea en anemia aplasica. Se observa panhipoplasia notoria, escasos
linfocitos y células plasmaticas (H-E).

guirse de las leucemias mieloides
crénicas, enfermedades mieloproli-
ferativas o mielodisplasicas, ya que
necesitan técnicas especializadas para
su diferenciacion. En los pacientes
con granulomas de cualquier tipo
(necrosantes o no), infiltraciones
focales, difusas o intersticiales de
histiocitos con citoplasma granular o
de aspecto espumoso, especialmente
en aquellos con infeccion por VIH
0 SIDA, deben realizarse tinciones
especiales para hongos y bacilos
resistentes al acido y alcohol. En la
biopsia de médula désea con agrega-
dos o nddulos linfoides sin centros
germinales y plasmocitosis notoria
se requiere el inmunohistoquimico

para diferenciar las infiltraciones
por linfomas no Hodgkin, leucemia
linfocitica crénica y plasmocitoma o
mieloma multiple.!>-

SINDROMES MIELODISPLASICOS

Son un grupo de enfermedades clona-
les de células hematopoyéticas madre

de la médula 6sea con proliferacion
displasica (ineficiente) de uno o mas
tipos de la serie mieloide. Segun la
OMS (cuadro 1) se clasifican en:
1) anemia resistente al tratamiento
(RA), 2) anemia resistente al trata-
miento con sideroblastos en forma
de anillos (RARS), 3) citopenia resis-
tente al tratamiento con displasia de
multiples lineas celulares (RCMD),
4) citopenia resistente al tratamiento
con displasia de mdltiples lineas
celulares y sideroblastos en forma
de anillos (RCMD-RS), 5) anemia
resistente al tratamiento con exceso
de blastos tipo I (RAEB-I), 6) anemia
resistente al tratamiento con exceso
de blastos tipo II, (RAEB-II), 7) sin-
drome mielodisplasico no clasificable
(DMS-U)y 8) sindrome mielodispla-
sico asociado con delecion aislada del
cromosoma 5q (DMS-del 5q).

Los hallazgos microscopicos, en la
médula dsea, varian en diferentes tipos
celulares: 1) RA: displasia eritroide
con menos de 5% de blastos y 15%
de sideroblastos, 2) RARS: displasia
eritroide con mas de 15% de sidero-
blastos y menos de 5% de blastos,
3) RCMD: displasia en mas de 10%
de dos o0 més lineas celulares mieloi-
des, menos de 15% de sideroblastos
y 5% de blastos sin cuerpos de Auer,
4) RCMD-RS: displasia en mas de
10% de dos o mas lineas celulares
mieloides, menos de 5% de blastos
sin cuerpos de Auer y mas de 15% de

Cuadro 1. Sindromes mielodisplasicos: clasificacion de la OMS

. Anemia refractaria

A wOwDN PR

forma de anillos

o N o g

. Anemia refractaria con sideroblastos en forma de anillos
. Citopenia refractaria con displasia de multiples lineas celulares
. Citopenia refractaria con displasia de multiples lineas celulares y sideroblastos en

. Anemia refractaria con exceso de blastos, tipo |

. Anemia refractaria con exceso de blastos tipo Il

. Sindrome mielodisplasico no clasificable

. Sindrome mielodisplasico asociado a delecién cromosémica aislada 5q
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Figura 4. Médula 6sea con hiperplasia mieloide (A) y eritroide (B; H-E y Wright-Giemsa).

sideroblastos, 5) RAEB-I: displasia de
una o multiples lineas celulares y 5 a
9% de blastos sin cuerpos de Auer, 6)
RAEB-II: displasia de una o multiples
lineas celulares y 10 a 19% de blastos
con o sin cuerpos de Auer, 7) MDS-U:
displasia de una linea celular mieloide
y menos de 5% de blastos sin cuerpos
de Auer, 8) MDS-del 5q: cantidad
normal o elevada de megacariocitos
con nucleos hipolobulados, menos de
5% de blastos sin cuerpos de Auer y
delecion aislada del cromosoma 5q.
El estudio inmunohistoquimico, con
marcadores mieloides (CD13, CD33,
mieloperoxidasa y CD117) facilita la
identificacion y localizacion de los
mieloblastos en la biopsia; sin embar-
go, sélo contribuye para establecer el
diagndstico de las variedades RAEB- 1

y “ 9,26-34

SINDROMES MIELODISPLASICOS-
MIELOPROLIFERATIVOS CRONICOS

Comprenden diversas enfermedades
hematopoyéticas clonales (cua-
dro 2), cuya identificacion requiere
la integracion de hallazgos clinico-
patolégicos, obtencion de sangre
periférica y biopsia de médula 6sea.
Entre éstas se incluyen: a) leucemia
mielomonocitica cronica (LMMC),
b) leucemia mieloide crénica atipica
(aCML), ¢) leucemia mielomonociti-

ca juvenil (JMML) y d) enfermedad
mielodisplésica-mieloproliferativa
no clasificable (MDS/MPD-U). En
los pacientes con LMMC se observa
displasia en una o mas lineas mie-
loides, menos de 20% de blastos
(micloblastos, monoblastos y pro-
monocitos), ausencia del cromosoma
Filadelfia o t (9;22) y del gen de fu-
sion BCR/ABL. La aCML ocasiona
hiperplasia granulocitica medular
displésica, disminuye hasta 20% la
produccion de blastos, ausencia del
cromosoma t (9;22) y BCR/ABL,
leucocitosis, menos de 2% o ausencia
de basofilia y minima o monocitosis
inexistente en sangre periférica. En la
JMML se aprecia hiperplasia medu-
lar, generalmente granulocitica y en
ocasiones eritroide, menos de 20% de
blastos (mieloblastos, monoblastos y
promonocitos), ausencia del t (9:22)
y BCR/ABL, monocitosis, aumento
de la hemoglobina-F y monosomia
del cromosoma 7. El MDS/MPD-U
incluye pacientes con hallazgos cli-
nicos, de laboratorio y patologicos

Cuadro 2. Sindromes mielodisplasicos-
mieloproliferativos crénicos: clasificacion
de la OMS

1. Leucemia mielomonocitica cronica
2. Leucemia mieloide cronica atipica
3. Leucemia mielomonocitica juvenil
4. Enfermedad mielodisplasica-
mieloproliferativa no clasificable

que no corresponden a ninguna de
las enfermedades mielodisplasicas
o mieloproliferativas conocidas; no
obstante, muestra menos de 20% de
blastos y ausencia del cromosoma t
(9;22) y BCR/ABL 3538

ENFERMEDADES MIELOPROLIFE-
RATIVAS CRONICAS

Este grupo de enfermedades com-
prende: 1) leucemia mieloide crénica,
2) mielofibrosis idiopatica cronica,
3) policitemia vera, 4) trombocitemia
esencial y 5) enfermedad mieloproli-
ferativa cronica no clasificable. Todas
representan proliferaciones clonales
de células madre (stem cells) de la
medula dsea, con caracteristicas
morfoldgicas iniciales dentro de
la normalidad (hematopoyesis efi-
ciente). Comparten manifestaciones
clinicas y hallazgos patol6gicos simi-
lares al momento de su diagndstico,
evolucion y etapa terminal. Ademas,
lamédula 6sea es hipercelular, ya sea
de todas las lineas celulares (panmie-
losis) o con predominio de la serie
mieloide, eritroide 0 megacariocitica;
acompafiada de grados variables de
fibrosis y osteoesclerosis.-4

Leucemia mieloide crénica
Es una enfermedad cuya evolucion
clinica suele ser prolongada (afios),
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Cuadro 3. Enfermedades mieloproliferati-
vas cronicas: clasificacion de la OMS

1. Leucemia mieloide crénica

2. Mielofibrosis idiopatica crénica
3. Policitemia vera

4. Trombocitemia esencial

5. Enfermedad mieloproliferativa
cronica no clasificable

afecta a pacientes adultos y sin predo-
minio de género. En la mayor parte de
los casos el diagnostico se establece
mediante hallazgos de leucocitosis
(més de 100,000/m®) con desviacion
a la izquierda (aumento de células
inmaduras, pero menos de 20% de
blastos), basofilia y esplenomegalia
marcadas. La ausencia de fosfatasa
alcalina leucocitaria y coexistencia
del cromosoma Filadelfia (Ph! o t
9;22) o del gen de fusion BCR/ABL
confirman el diagndstico; sin em-
bargo, debe recordarse que solo en
90% de los pacientes se encuentra el
cromosoma Filadelfia (Ph' 0 t 9;22)
y en 5% el BCR/ABL. Este tltimo
se observa en 20% de los pacientes
adultos y 5% de los pediatricos con
leucemia linfobléstica aguda, y en
30% de aquellos con leucemia mie-
loide aguda.

La biopsia de medula 6sea mues-
tra alteraciones histoldgicas que
varian segun su evolucion. No
obstante, en todas se aprecia panhi-
perplasia marcada, principalmente
de la serie mieloide, con desviacion
a la izquierda (aumento de mieloci-
tos, promielocitos y menos de 20%
de blastos) y hallazgos similares
a los que se observan en procesos
reactivos (reacciones leucemoides).
La biopsia debe obtenerse de la zona
donde hay acumulacién de blastos,
aumento de fibras reticulares y de
colageno, importantes en la evolucion
o transformacion de la enfermedad

hacia su etapa terminal o crisis blas-
tica. La inmunohistoquimica para
células mieloides (CD13,CD33,
mieloperoxidasa, CD117) facilita la
identificacion y localizacion de los
mieloblastos.*#

Mielofibrosis idiopatica crénica

La mielofibrosis idiopéatica croéni-
ca, mieloesclerosis con metaplasia
mieloide, mielofibrosis primaria (figu-
ra 5) o metaplasia mieloide ag-
nogénica requieren la obtencién
de la biopsia de médula 6sea para
establecer su diagndstico. Las ma-
nifestaciones clinicas, aspirados
negativos o insuficientes (dry taps)
de médula 6seay hallazgos en sangre
periférica (leucoeritroblastosis, pla-
quetas gigantes, aniso-poiquilicitosis
y eritrocitos en forma de lagrima),
aun cuando sugieran la enfermedad,
son inespecificos. La biopsia muestra,
segun el tiempo de evolucion de la
enfermedad: panhiperplasia, pre-
dominantemente de megacariocitos
grandes atipicos en elevada cantidad,
aumento variable de las fibras reticu-
lares y de colageno, dilatacion de los
sinusoides con hematopoyesis intra-

- "

luminal y osteoesclerosis (figura 4).
La inmunohistoquimica contribuye,
unicamente, con el diagnostico de 5
a 20% de los casos que evolucionan
a leucemia mieloide aguda.*->

Policitemia vera

Afecta principalmente a hombres
mayores de 50 afios de edad. Las
manifestaciones clinicas se relacio-
nan con elevadas concentraciones
de eritrocitos e hipertension arterial
(eventos de trombosis arterial o veno-
saen el cerebro, corazdn o abdomen).
La cantidad total de eritrocitos es ma-
yor de 25% del pardmetro normal y la
hemoglobina de mas de 18.5 g/mL en
hombres y de 16.5 g/mL en mujeres.
La biopsia de médula 6sea muestra,
en etapas tempranas, panhiperplasia
eritrocitica, menos de 10% de blastos,
acumulaciones de megacariocitos ati-
picos y foliculos linfoides reactivos;
ademas, disminucion o ausencia de
hierro y minimo aumento de fibras re-
ticulares. En la etapa tardia se observa
displasia celular, aumento de las
fibras reticulares o fibrosis, y grandes
cantidades de mieloblastos; repre-
senta la transformacion a sindrome

Figura 5. Médula 6sea con mielofibrosis idiopatica primaria. Se aprecia panhiperplasia con
predominio de megacariocitos, fibrosis y osteoesclerosis (H-E y Wilder).
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mielodisplasico, mieloproliferativo
o leucemia mieloide aguda.’3-5

Trombocitemia esencial

También denominada trombocitosis
idiopatica o primaria, es la enfer-
medad mieloproliferativa menos
frecuente. Se observa, principalmen-
te, en individuos adultos (40 a 50
afios de edad ) y rara vez en jovenes,
sin predileccion por el género. Los
pacientes pueden o no manifestar
sintomas secundarios a trombosis o
hemorragia con trombocitosis no-
toria en sangre periférica (mayor de
600,000). La biopsia de médula 6sea
es normocelular o moderadamente
hipercelular, con numerosos mega-
cariocitos gigantes, hiperlobulados
sin atipias y dispuestos en grandes
cantidades o intersticialmente. La
cantidad de fibras reticulares es nor-
mal o ligeramente aumentada y la
serie mieloide no muestra displasia.
En menos de 5% de los pacientes evo-
luciona a sindrome mielodisplasico o
leucemia mieloide aguda.’”-%

Enfermedad mieloproliferativa cro-
nica no clasificable

Tiene caracteristicas clinicas e histo-
I6gicas similares a otras enfermedades
mielodisplésicas. Representa menos

de 20% de este grupo de padeci-
mientos. La biopsia de médula ésea
muestra, inicialmente, panhiperpla-
sia megacariocitica y, tardiamente,
osteoesclerosis y fibrosis, en cuyos ca-
sos deberan considerarse infecciones,
linfomas y carcinomas metastasicos,
quimioterapia, inmunodepresores
y diferentes agentes téxicos como
diagndsticos diferenciales.®4044

LEUCEMIAS AGUDAS

Las leucemias agudas son prolifera-
ciones clonales de células precursoras
mieloides, ambiguas y linfoides de
la médula 6sea. Segln la OMS se
clasifican de acuerdo con sus carac-
teristicas clinicas, inmunofenotipicas
y citogenéticas. Las leucemias mie-
loides se dividen en: 1) aquellas con
anormalidades cromosdmicas recu-
rrentes (promielociticay eosinofilica),
2) anormalidades multicelulares,
3) relacionadas con el tratamiento,
y 4) no clasificadas (NOC). Las
leucemias de células ambiguas pue-
den ser indiferenciadas, bicelulares
o bifenotipicas; y las linfoides, de
células-B o T-precursoras (cua-
dro 4). En la mayoria de los pacien-
tes el diagnostico se realiza con frotis
de sangre periférica y aspirados de

médula ésea tefiidos con Wright-Gie-
msa, con o sin citoquimica (negro de
Sudéan-B, peroxidasa y esterasas no
especificas). En algunas ocasiones
se requiere la inmunocitoquimica,
citometria de flujo y citogenética
para precisarlo. La biopsia de médu-
la Gsea se obtiene de pacientes con
blastos escasos o ausentes en sangre
periférica (“aleucémicos”) y aspira-
dos insuficientes o negativos .

El pat6logo quirlrgico o hema-
topat6logo debe realizar secciones
histoldgicas teflidas con hematoxili-
na y eosina, o Giemsa, del material
obtenido y procesado perfectamente,
en conjunto con los aspirados, para
distinguir entre leucemias mieloides
y linfoides agudas, y neoplasias
malignas diferenciadas no hemato-
poyéticas (figuras 6 a y b). Cuando
no se realiza el aspirado de médula
Osea o frotis de sangre periférica y
se sospecha tumor maligno metas-
tasico no hematopoyético, debera
recurrirse a la inmunocitohistoqui-
mica para establecer el diagnostico
definitivo. Los inmunomarcadores
linfohematopoyéticos utilizados con
mayor frecuencia son: 1) células
precursoras hematopoyéticas (CD34,
HLA-DR, TdT y CD45 ), 2) mielo-
citos (CD13, CD15, CD33, Cd117

Figura 6. Médula 6sea con leucemia aguda mieloide (A) y linfoblastica (B) (H-E y Wright-Giemsa).

242

Patologfa Revista latinoamericana Volumen 46, ntim. 3, julio-septiembre 2008



Biopsia de médula 6sea

Cuadro 4. Leucemias agudas: clasificacion de la OMS

Mieloides

1. Leucemia mieloide aguda con anormalidades genéticas recurrentes
2. Leucemia mieloide aguda con displasia multicelular

3. Leucemia mieloide aguda y sindromes mielodisplasicos relacionados con el tratamiento

4. Leucemia mieloide aguda no categorizada (NOC): 1) diferenciacién minima, 2) sin maduracion, 3) con maduracion, 4) mielomonocitica,
5) monocitica, 6) eritroleucemia, 7) megacarioblastica, 8) basofilica, 9) panmielosis aguda con mielofibrosis y 10) sarcoma mieloide

Ambiguas

5. Leucemia aguda: 1) indiferenciada, 2) bicelular y 3) bifenotipica

Linfoides

6. Leucemia/linfoma linfoblastico de células b-precursoras
7. Leucemia/linfoma linfoblastico de células t-precursoras

y mieloperoxidasa), 3) eritrocitos
(hemoglobina-A y glicosforina-A ),
4) megacariocitos (CD41 y CD61),
5) linfocitos-B (CD19, CD20, CD22
y CD79a) y 6) linfocitos-T (CD2,
CD3, CD5 y CD7). Los marcadores
no hematopoyéticos incluyen: cito-
queratina AE1/AE3, HMB-45/S-100,
cromogranina-sinaptofisina, enolasa
neuronal-CD56, -2 microglobulina,
CD99 y miogenina/MyOD1.%6!-7!

LINFOMAS, CARCINOMAS,
SARCOMAS Y OTROS TUMORES
MALIGNOS RELACIONADOS CON
LA MEDULA OSEA

La infiltracién por linfomas, carci-
nomas, sarcomas u otros tumores
malignos en la médula 6sea suele
ser metastasica de un tumor primario

extramedular conocido; sin embargo,
en algunos pacientes con linfomas
no Hodgkin, el tumor de médula
0Osea puede ser primario o la primera
manifestacion de la enfermedad. El
diagnostico de infiltraciéon tumoral
se establece con el aspirado de mé-
dula 6sea, pero en los pacientes con
aspiraciones negativas o insuficientes
deberé recurrirse a la biopsia por
puncion.>7

Los linfomas infiltran la médula
6sea con frecuencia variable, segun
el tipo histologico, la edad vy, en
ocasiones, el sexo. Aparecen en 10
a 80% de los linfomas no Hodgkin
y en menos de 15% de los Hodg-
kin. En los linfomas no Hodgkin,
independientemente de su variedad
citologica, la infiltracion puede ser
difusa, nodular, intersticial, mixta

o focal, casi siempre asociada con
aumento de fibras reticulares o fi-
brosis (figuras 7 ay b). La deteccion
de diferentes variedades citoldgicas,
aunque es posible con la biopsia, es
mas facil y precisa con las aspiracio-
nes. Los linfomas foliculares grado I,
linfociticos pequefios y linfomas del
manto linfocitario son abundantes en
pacientes adultos, mientras que los
linfoblasticos y linfomas de Burkitt
son mas frecuentes en los pediatricos
(figuras 8 ay b). En algunos casos la
biopsia de médula 6sea muestra ca-
racteristicas citoldgicas diferentes a
las observadas en el linfoma primario
extramedular (citologia discordan-
te).”*3¢ Para detectar el linfoma de
Hodgkin se requiere la obtencion de
una biopsia por puncién, debido a la
negatividad de los aspirados por in-

Figura 7. Médula 6sea con infiltracion difusa nodular, paratrabecular y mixta por linfoma no Hodgkin (H-E).
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Figura 8. Médula 6sea con linfoma linfocitico pequefio (A), leucemia linfocitica cronica y folicular grado | (B) (H-E y Wright-Giemsa).

filtracion focal, fibrosis y escasez de
células de Reed-Stemberg (figuras 9
ayb). Las células mixtas y nodulares
esclerosantes son las que infiltran
frecuentemente la médula 6sea.*!

La biopsia de médula 6sea es
importante para estadificar a los
pacientes con carcinomas, sarcomas
y otros tumores malignos; especi-
ficamente en aquellos con anemia,
fiebre, leucopenia o leucoeritroblas-
tosis de muestras obtenidas de sangre
periférica y aspiraciones de médula
Osea negativas o insuficientes (dry
taps). La metéstasis por carcinoma
predomina en pacientes adultos, cuya
frecuencia varia por género: glandula
mamaria, pulmones y sistema gas-
trointestinal en mujeres; y prostata,
pulmones y sistema gastrointestinal
en hombres (figuras 10y 11). En pa-
cientes pediéatricos, las metastasis por
neuroblastomas y rabdomiosarcomas
son las mas frecuentes.921%

En 2,465 biopsias de médula
0sea, publicadas de esta institucion,

encontramos: 1,707 (69.3%) mues-
tras normales y no neoplasicas, 459
(18.6%) insuficientes o inadecuadas,
123 (5.0%) con enfermedad mielo-
proliferativa, 80 (3.2%) con linfomas

Figura 10. Médula ésea con extensa ne-
crosis y focos de carcinoma metastasico
(H-E).

Figura 11. Médula 6sea con carcinoma
metastasico focal (H-E).

y carcinomas, 51 (2,1%) con leuce-
mia linfocitica crénica y 45 (1.8%)
con enfermedad inmunoproliferativa.
De 100 biopsias consecutivas de
medula ésea, obtenidas de pacientes
con VIH o SIDA, se registraron: 20
casos con histoplasmosis, cinco con
bacilos resistentes al &cido y alcohol,
tres con linfomas no Hodgkin, dos
con criptococosis, uno con paracocci-
dioidomicosis y otro con sarcoma de
Kaposi; el resto correspondi6 a biop-
sias normocelulares, panhiperplasias
y panhip0p|asias_11,23,39,70,72,85

La biopsia de médula 6ésea es
Gtil para la evaluacion de pacientes
con diferentes procesos benignos y
malignos, primarios y secundarios;
especificamente en aquellos con aspi-
raciones negativas o insuficientes. Su
identificacion y clasificacion requiere
la integracion de manifestaciones
clinicas y hallazgos microscépicos
en los aspirados o biopsias de médu-
la dsea y frotis de sangre periférica.
La citohistoquimica, citometria de
flujo, inmunocitohistoquimica y bio-
logia molecular son procedimientos
especializados, complementarios e
indispensables para precisar el diag-
nostico de algunas enfermedades.
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