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ACRONIMOS Y ABREVIATURAS

A: arteria.
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GFAP: proteina acida fibrilar gliar.
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HE: hematoxilina-eosina.

mm: milimetros.

Ms: musculo.

N: nervio.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.
PAAF: puncidn aspiracién con aguja fina.
PAS: acido periddico de Schiff.

V: vena.






Resumen

RESUMEN

Los tumores de glandulas salivares son poco frecuentes, representando entre
un 2 y 6,5% de todos los tumores de cabeza y cuello, y en ocasiones las
caracteristicas anatomopatoldgicas son complejas. El conocimiento de los datos
epidemioldgicos e histopatoldgicos de estos tumores puede ser util para la mejor
comprension de las caracteristicas clinicas y su comportamiento bioldgico.

En este trabajo se estudiaron de manera retrospectiva de 372 tumores
benignos de glandulas salivares (mayores y menores) diagnosticados en el Servicio
de Anatomia Patoldgica del Hospital Universitario Reina Sofia de Cdrdoba, entre los
afios 2000 y 2010. Se recogieron parametros clinicos e histopatoldgicos que fueron
analizados en conjunto y de manera individual para cada uno de los diagndsticos.

La distribucion por diagnésticos fue: 233 adenomas pleomorfos (62,6%), 85
tumores de Warthin (22,8%), 24 mioepiteliomas (6,5%), 12 cistadenomas (3,2%), 7
adenomas canaliculares (1,9%), 4 adenomas de células basales (1,1%), 3
linfadenomas sebaceos (0,8%), 2 oncocitomas (0,5%) y 2 papilomas intraductales
(0,5%). Analizados en conjunto, la proporcion hombre:mujer fue 1:1, el rango de
edades estuvo comprendido entre los 12 y los 91 afios con una media de 48 afios +
17. La localizacion mas frecuente fue la parotida (82,5%), seguida de las glandulas
salivares menores (9,9%) vy la submaxilar (7,5%). Las -caracteristicas
histopatoldgicas estudiadas fueron variables en cada grupo diagndstico.

La presencia de caracteristicas anatomopatoldgicas definitorias permite
orientar el diagndstico con bastante certeza con tinciones sencillas. La presencia de
elementos condroides es patognomonica del adenoma pleomorfo, siendo los
mucopolisacaridos y la calcificacion casi exclusivos del mismo. En el tumor de
Warthin se ha confirmado su predominancia histérica masculina; la presencia de
infiltrado inflamatorio y necrosis son muy frecuentes en este diagnostico. En el
mioepitelioma es muy frecuente el patron histoldgico en nidos y la presencia de

células mioepiteliales.
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Estado actual del tema: objetivos

ESTADO ACTUAL DEL TEMA: OBJETIVOS

Se ha escrito bastante sobre tumores de glandulas salivares, benignos y
malignos, la mayoria de las publicaciones corresponden a series de casos o
a casos clinicos con revisiones bibliograficas de la literatura existente. En los
ultimos cinco afios se han publicado series tumorales con un importante
nimero de pacientes, como la de Tian et al.! (6982 tumores, 4743 benignos
y 2239 malignos), la de De Oliveira et al. 2 (599 tumores, 469 benignos y
130 malignos), la de Tilakaratne et al.? (713 tumores, 356 benignos y 357
malignos) o la de Ito et al.* (496 tumores, 335 benignos y 161 malignos).
Aunque existe acuerdo general en cuanto al orden de frecuencia y las
caracteristicas generales de los tumores mas importantes, existe

discrepancia en los porcentajes presentados por los distintos autores®™.

Ademas, en la bibliografia consultada no se hace referencia a
determinaciones cuantitativas de algunos parametros analizados en el
presente estudio como Ila presencia de atipias, mitosis, infiltrado

inflamatorio... en los distintos diagndsticos tumorales.

Las principales clasificaciones de los tumores de glandulas salivares son
la de la Organizacion Mundial de la Salud y la del Instituto de Patologia de
las Fuerzas Armadas (AFIP). Las dos han sido modificadas, en 2005 la
primera y en 2008 la segunda. Tras estos Uultimos cambios ambas
clasificaciones quedan muy parecidas®!®. La distribucién y frecuencia de los
tumores de glandulas salivares presentes en los estudios previos a estas
modificaciones ha variado con respecto a la actual, ya que han desaparecido
y se han afiadido nuevas entidades tumorales. La realizacion de nuevos
estudios epidemioldgicos e histopatologicos con amplias series tumorales
teniendo presentes estas actulizaciones es fundamental para el adecuado
conocimento de la frecuencia, distribuciéon y principales caracteristicas de

estos tumores.
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La existencia de series con un gran numero muestral permite analizar

con mayor rigor las caracteristicas clinicas e histopatoldgicas de los distintos

tumores, sobre todo de aquellos en los que la incidencia es baja, por lo que

se planteo el presente trabajo con los siguientes objetivos:

Investigar y seriar los tumores benignos de las glandulas salivares
diagnosticados en el Servicio de Anatomia Patolégica del Hospital
Universitario Reina Sofia, de Cérdoba, entre 2000 y 2010, estableciendo

su casuistica en conjunto y para cada entidad tumoral.

Valorar la estructura morfoldgica y los componentes celulares de cada
caso a fin de definir su configuracion histoldgica y aportar, si los hubiese,

nuevos hallazgos.

Establecer criterios histoprondsticos que afiancen y confirmen el caracter

benigno de estos tumores.

Comparar el patron histopatoldgico de los tumores de glandulas salivares

mayores y menores y analizar, si existieran, las diferencias.

24
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Revisién bibliografica La glandula salivar normal

1. LA GLANDULA SALIVAR NORMAL

El sistema glandular salivar estd compuesto por tejido exocrino
organizado en tres pares de glandulas mayores, (pardtida, submaxilar y
sublingual) y un numeroso grupo de glandulas salivares menores
distribuidas por el paladar, bajo la mucosa labial, yugal y el suelo de la
boca, asi como en la porcidn posterior y marginal anterior de la lengua. La

secrecion propia de estas glandulas es la saliva.

Existen estructuras glandulares similares en la nariz, la faringe, la
laringe, la traquea y los bronquios que no pueden considerarse glandulas
salivares porque, a pesar de ser morfoldgica y funcionalmente similares, no

contribuyen a la produccion de saliva.

Todas las glandulas salivares comparten una estructura basica con
variaciones especificas en funcion, secrecion y estructura macro vy
microscopica. Esta estructura basica esta compuesta por una unidad tubular
o ducto que consta de células acinares en un extremo, encargadas de la
secrecion de saliva; el otro extremo se abre a la cavidad oral (figura 1). Las
células estan organizadas en dos capas, la luminal y la paraluminal. Las
células paraluminales son mioepiteliales en la porcidon secretora de la
glandula y basales en la porcién mas proximal o excretora. Hay dos tipos de
células acinares, serosas y mucosas; la proporcién de ellas presente en cada
gldndula depende de la localizacién anatémica y condiciona el tipo de

secrecion salivar®.

Acinus  Intercalated Striated Excretory

Myoepithelial Basal Cell
Cell

Figura 1. Unidad glandular esquematica®.
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2. EMRIOLOGIA®?®

Las glandulas salivares se desarrollan a partir de un discreto
engrosamiento del epitelio del estomodeo. Se piensa que la parétida
proviene del ectodermo oral, mientras que la submaxilar y la sublingual se
desarrollan a expensas del endodermo. Estas células epiteliales crecen
formando cordones sélidos que se introducen en el mesénquima
subyacente. Posteriormente estos cordones se van ramificando
permaneciendo siempre conectados con su punto de origen, constituyendo
un arbolillo epitelial macizo. Coincidiendo con estos cambios epiteliales, en
el mesénquima adyacente se producen condensaciones celulares alrededor

de estas ramificaciones.

Parotid Gland
Primordium

Nasal
Septum

Sublingual Tongue
Gland

Meckel's :
Submandibular Gland Cartilage b
Primordium

Figura 2 (izquierda): origen de las glandulas pardtida, submaxilar y sublingual del
revestimiento epitelial del estomodeo en un embrién de 9 semanas. Figura 3
(derecha): seccion a través de la lengua, el surco gingivolabial y la mucosa bucal
en la que se puede apreciar un cordon de proliferacion epitelial correspondiente a
la aldndula parétida en desarrollo (flecha blanca)®.

El ahuecamiento de estos cordones sdlidos da lugar al sistema de
conductos ramificados de la glandula. La diferenciacion celular ocurre al
mismo tiempo que va apareciendo la luz de estos conductos, dando lugar a
las distintas partes de los mismos (intercalada, estriada y excretora) y a los

acinos. Los acinos aparecen por la diferenciacion de los segmentos
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terminales. Las células proximas a la luz de estos segmentos se diferencian
en células acinares o tubuloacinosas, mientras que la capa de células

periféricas se transforma en células mioepiteliales.

Al mismo tiempo el mesénquima circundante madura y constituye el
estroma conectivo, incluyendo vasos y nervios, determinando la existencia

de l6bulos y lobulillos.

La glandula pardtida es la primera en aparecer, presente cuando el
embrién tiene 8-12 mm (523-62 semana del periodo embrionario), como un
surco que se proyecta dorsalmente entre los procesos maxilar y mandibular
del primer arco. El primordio de la glandula submaxilar es visible en
embriones de 13 mm (finales de la 6@ semana) como una invaginacién
solida a nivel del suelo de la boca. La glandula sublingual se desarrolla en
embriones de 20 mm (723-82 semanas) como un engrosamiento a nivel del
surco gingivolingual, adyacente al punto de desarrollo de la submaxilar

(figuras 2 y 3)°.

A pesar de su posterior aparicién, tanto las glandulas sublinguales
como las submaxilares completan antes que las pardtidas su organizaciéon

I6bulo-lobulillar como 6rganos bien delimitados.

Las glandulas salivares menores se desarrollan en el tercer mes de

gestacion.

Merecen especial mencidon las particularidades del desarrollo de la
glandula pardtida. Hasta fases avanzadas del desarrollo fetal permanece
rodeada de mesénquima mas o menos diferenciado. En ocasiones es posible
visualizar el componente epitelial parotideo ramificarse libremente a
distancia de la cavidad bucal, siendo esta la explicacion de la frecuente
aparicion de ectopias parotideas, asi como su asociacion con tejido linfoide
(nddulos linfaticos intraparotideos, inclusiones parotideas en ganglios

linfaticos regionales e incluso procesos tumorales salivar-linfoide asociados,
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como cistoadenolinfomas), mucho mas frecuente a nivel parotideo que en el

resto de las glandulas.

El punto mas interesante del desarrollo embrioldgico estriba en las
relaciones entre el nervio facial y el primordio parotideo. El nervio, en fase
temprana (embrion de 31 mm), se sitia completamente en profundidad en
relacion al primordio para, con posterioridad ser rodeado por proyecciones
mediales y superficiales del mismo que rodean todas sus ramas e
igualmente a la vena retromandibular y a la arteria carétida externa, hasta
adquirir una situacion medial respecto a estas estructuras. De este modo,
en embriones de 80 mm el facial se sitia medialmente respecto al 80 % de

los acinis que forman el esbozo glandular.

Mas tarde, en fetos de 270 mm, la pardtida adquiere su aspecto
madurativo terminal con un facial completamente rodeado por un pequefio

espacio perineural de 5.

La completa maduracion de las glandulas salivares no ocurre hasta

después del nacimiento.
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3. ANATOMIA
3.1. PAROTIDAS 7 10,11
3.1.1. SITUACION Y RELACIONES

La pardtida es la mayor de las glandulas salivares, con un peso que
oscila entre 15-30 g. Esta situada dentro del espacio preestileo y se halla
rodeada por una capsula proveniente de la fascia superficial o de la profunda

para algunos autores americanos, que constituye la celda parotidea.

La glandula presenta una superficie externa ligeramente convexa vy
aproximadamente triangular (figura 8)!2. La porcién medial o interna es
estrecha y ocupa la fosa situada entre el borde posterior de la rama
mandibular y el musculo pterigoideo interno por delante, y la porcién
timpanica del temporal, el cartilago del conducto auditivo externo, asi como
el borde anterior de la apdfisis mastoides y del musculo
esternocleidomastoideo, por su parte posterior. En profundidad, la glandula
se pone en relacién con la apdfisis estiloides, los musculos estilohioideos y
estilogloso, el vientre posterior del digastrico, la arteria carétida interna y la
vena yugular interna, y puede llegar incluso hasta la misma aponeurosis
faringea. Lateralmente se extiende hacia delante, sobre la rama mandibular
y el musculo masetero llegando hasta la proximidad del arco cigomatico.
Inferiormente, la parodtida termina formando un extremo puntiagudo que
con frecuencia contacta con la glandula submaxilar, de la que esta separada

por la cintilla maxilar. Es el polo inferior parotideo.

Por el interior de la glandula transcurren, a trechos, la arteria
carotida externa y varias de sus ramas, la vena retromandibular y el nervio

facial y sus ramas periféricas.

El conducto excretor, conducto de Stenon, nace a nivel de la parte
superior del borde anterior y, situado sobre la cara externa del musculo

masetero, se extiende horizontalmente hacia delante; después se inclina
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hacia adentro , atraviesa oblicuamente el musculo bucinador y desemboca
en el vestibulo de la boca, frente al segundo molar superior, generalmente a
nivel de una pequefia papila. Sobre el mulsculo masetero, en el trayecto del
conducto de Stenon, se encuentra la glandula pardtida accesoria de grosor

variable.

3.1.2. VASOS

En el espesor de la glandula encontramos la arteria carétida externa
gque da varias ramas, siendo las mas importantes la transversa de la cara y
la maxilar interna, dando origen a la temporal superficial y auriculares. La
arteria temporal superficial surge del extremo superior de esta regién
conjuntamente con la vena del mismo nombre y el nervio auriculo-temporal,
formando el pediculo superior. La arteria transversa de la cara se dirige
desde el céndilo mandibular hacia abajo y adelante situandose
conjuntamente con la rama bucal superior del nervio facial 1 cm por encima

del conducto de Stenon.

Junto a estos elementos vasculares se drena el plexo venoso maxilar

interno en la yugular externa,

qgue recorre la celda parotidea

Base craneal

| (.
=

%{ .

{

Fosa pterigomaxilar —

de arriba abajo y de delante

atras, recibiendo antes de

ad _ '
) Pl ,7(4 : salir la comunicante
P = 4 intraparotidea que procede
—5 del tronco tirolinguofacial.

De igual modo existe

oe un rico plexo linfatico de
irregular  distribucién, pero
_ que a grandes rasgos
N S Siembra hematogena | i
Extension por | Diseminacion sDiseminacion podemos agrupar en ganglios
___contiglidad | linfatica ool

, , linfaticos superficiales
Figura 4. Vias de diseminacién tumoral atico up a y
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profundos. Recoge el drenaje de buena parte de la cabeza, cara y una parte

del cuello (figura 4)2.

3.1.3. NERVIO FACIAL

El nervio, con el crecimiento del hueso temporal, se va posicionando
cada vez mas profundo. De este modo en el recién nacido el agujero
estilomastoideo, lugar de emergencia craneal del nervio, estd situado mas
alto, ubicdndose a nivel del piso del antro mastoideo, posicién que habra
que tener en cuenta siempre que se realicen procedimiento quirdrgicos en el

area.

T Fig. 5: principales tipos de
z I division del nervio facial.
e Fig. 6: Posicion del plano
nervioso en relacion a los planos
20% del contingente venoso, arterial y
del nervio auriculotemporal.
zx Fig. 7: Posibles relaciones de la
; glandula paroétida y el nervio
facial (segun McKenzie).
M
28%
L, v
8
€76% o |
T ' = Bk wed
4 V —
B8 | (B
M NN e
c Ll
2. T Vl \\\\ - /J
B T
M
Figura 5 =" 24% Figura 6
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Figura 7

En el adulto, la porcién extratemporal del facial entra inmediata al
espacio parotideo, con un trayecto curvilineo de convexidad anterior en
direccion al parénquima glandular, cruza la cardtida externa y se divide en
el borde posterior de la rama mandibular, cerca de la pared externa del
espacio parotideo, del que sélo la separa un delgado lecho glandular, en dos
ramas principales: la superior o temporal y la inferior o cérvico facial. De
esta se desprenden diversos filetes en disposicion plexiforme formando el
plexo parotideo, del que surgen ramas hacia la cara y la porcién cervical
superior para inervar los muasculos masetero, en la profundidad del l6bulo
superficial de la pardtida y después en tuneles aponeurdticos sobre aquel

musculo (figuras 5,6 y 7)*°.

3.1.4. INERVACION

La inervacién glandular corre a cargo del sistema parasimpatico
cefalico cuyas fibras discurren a través del nervio timpanico de Jacobson, el
nervio petroso superficial menor, para efectuar sinapsis a nivel del ganglio
otico de Arnold y continuar hasta la glandula a través del nervio
auriculotemporal. A nivel del nervio petroso superficial menor se incorpora al
trayecto el nervio cardtido-timpanico o petroso profundo menor, formado
por fibras simpaticas del plexo pericarotideo, que proporcionan este tipo de

inervacion a la glandula.

Todos los hechos anteriormente repasados, junto a que la capsula

parotidea estda enviando gran cantidad de tabiques extraordinariamente
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consistentes e interrelacionados entre si, hacen dificil la liberacion de la
glandula, siendo practicamente en su polo inferior la Unica porcién en que es

mas facil de individualizar.

3.2. SUBMAXILAR® 7/ 10,13

Es la primera en madurar. Su peso oscila en el adulto entre 10-15 g,
aunque con la edad puede aumentar algo de tamafio de modo fisioldgico. Es
de forma ovoidea aplanada (figura 8)'. Se encuentra alojada en la fosa del
mismo nombre y limita lateralmente con la cara interna mandibular y con
los musculos digastrico y estilohioideo. Por su parte superointerna esta en
contacto con la cara inferior del musculo milohioideo y envia frecuentemente
una prolongacion, de desarrollo variable, que contorneando el borde
posterior de éste juntamente con el conducto submaxilar llega con
frecuencia hasta la glandula sublingual. Por su extremo posterior, llega a
menudo hasta la proximidad de la pardtida, de la que queda separada por la
cintilla maxilar. Su superficie libre estd cruzada por la vena facial vy
recubierta por el misculo cutdaneo del cuello, con asiduidad llega a ponerse
en contacto con la cara interna mandibular determinando la presencia de la

llamada fosita submaxilar.

Ramos del
N. facial

Pliegue sublingual
con abertura de
los conductos
sublinguales

Caruncula del conducto 2= Conducto de Stenon
de Warthon :
Gl. pardtida

Ms. estilohioideo
N. lingual
Gl. sublingual
Ms. digastrico

Tronco tirolinguofacial
Ms. milohioideo
V. yugular interna

Conducto de Warthon A. cardtida externa

Gl. submaxilar
A. y v. faciales

Figura 8.
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El conducto excretor o de Wharton, nace en la cara medial o interna
glandular, a nivel del borde posterior del musculo milohioideo, y se dirige
medialmente hacia delante y arriba relacionandose por dentro, de delante
atras, con el nervio hipogloso y después con el nervio lingual inferior.
Continua siguiendo la cara interna de la glandula sublingual, hasta

desembocar en la carincula sublingual.

La glandula esta envuelta por una vaina de origen discutido, como si
fuese una prolongacién de la aponeurosis cervical superficial, pero que
caracteristicamente permite desplegarla y enuclearla con facilidad. En su

proximidad se encuentran varios grupos de ganglios linfaticos.

La vascularizacién corre a cargo de la arteria facial, rama de la

carétida externa, y el drenaje venoso de la vena homdnima.

Existen tres nervios importantes en contigliidad directa con la glandula: la

rama marginal del nervio facial, el nervio hipogloso y el nervio lingual.

3.3. SUBL'NGUAL6, 7,10, 13

Es una glandula oblonga, estrecha, alargada en direccion sagital,
muy variable. Su peso oscila entre 1,5-2,5 g. Se encuentra inmediatamente
encima de la cara bucal o superior del musculo milohioideo, entre los
musculos genihioideo, geniogloso e hiogloso por una parte, y la cara interna
del cuerpo mandibular por otra, donde determina la fosita sublingual (figura
8)!2. Su cara superior estd inmediatamente cubierta por la mucosa de la
boca a nivel del pliegue sublingual. Por su extremidad dorsal o posterior

puede limitar con la glandula submaxilar.

Esta formada por una porcidn dorsolateral o posterointerna integrada
por 5 a 20 glandulas menores, que desembocan mediante otros tantos
conductos excretores en las carlnculas sublinguales, y por una porcion
ventral, glandula sublingual mayor, de la cual se desprende el conducto

sublingual mayor o de Rivinus, que se extiende hacia delante y arriba
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siguiendo la cara interna de la glandula, situandose por debajo del conducto
de la submaxilar, en el cual termina casi siempre. Con menos frecuencia

desemboca asiladamente a nivel de la papila sublingual.

La inervacion parasimpatica de la submaxilar y sublingual llega
conjuntamente a las glandulas acompafando en un principio al facial
intrapetroso, para abandonarlo a nivel de su segundo codo constituyendo la
cuerda del timpano, la cual tras atravesar la caja timpanica emerge del
craneo atravesando el espacio maxilofaringeo para reunirse con las fibras

del nervio lingual al que acompafian en todo su trayecto.

A la altura de las glandulas se desprenden del nervio para hacer
sinapsis con dos pequefios ganglios situados en el suelo de la boca y en la
base de la lengua. El ganglio submaxilar esta situado en la parte posterior
del surco gingivobucal. De él se originan una serie de filetes que constituyen
sus ramas eferentes que terminan en la glandula y el conducto de Wharton.
Por su parte el ganglio sublingual es muy pequeno y se sitla entre el nervio
lingual y la glandula sublingual. De él parten sus fibras eferentes hacia la

glandula a la que suministran inervacion.

Las fibras simpaticas proceden del ganglio cervical superior y

abordan las glandulas acompanando a los vasos sanguineos.

La vascularizacion depende de la arteria sublingual, rama de la

lingual. El sistema venoso depende de afluentes de la vena lingual.

3.4. GLANDULAS SALIVARES MENORES® 7 1%/ 13

Se localizan en la mucosa oral, sobre todo en la cara interna de la
mejilla, labios y paladar (figuras 9 y 10)!2. Igualmente se ubican en

ciertas
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menores palatina

- Gl. sublingual

Gl. Salivares
menores molares

Figura 9. Figura 10.

areas gingivales, mucosa lingual (glandulas de Von Ebner), mucosa
faringea, laringea e incluso nasal. Aunque estas ultimas, como ya se refirid
anteriormente, no pueden ser consideradas como glandulas salivares desde
el punto de vista estricto ya que, aunque son estructuralmente iguales, no

contribuyen a la produccién de saliva.

La inervacion parasimpatica de las glandulas salivares menores corre
a cargo del nervio lacrimomuconasal a través fundamentalmente, de ramos

palatinos.
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4. HISTOLOGIA® 7/ 1417

Las glandulas salivares mayores estan formadas por numerosos
I6bulos y lobulillos que estructuralmente poseen un componente epitelial-
glandular que constituye en su porcidn mas caracteristica los acini, y un

estroma conectivo-vasculo-nervioso que los rodea. Este estroma constituye

Figura 11. Representacion esquematica de los distintos tipos glandulares
; O I T AR | Sy

Glandula parétida: totalmente Glandula submaxilar: principalmente Glandula sublingual: casi
serosa serosa, parcialmente mucosa completamente mucosa

igualmente el soporte de las vias excretoras que, naciendo de la intimidad
de los acini, confluyen en conductos cada vez mas gruesos hasta finalizar en

un conducto excretor principal que

drena la saliva a la cavidad bucal.

Acino mixto

P> Existen diversos tipos de acinis.
el .
Conducto En general se puede esquematizar vy

intercalado

decir que la morfologia de estos es
esencialmente tubular en los de tipo

Conducto mucoso y de forma esférica en los de

estriado
e tipo seroso, aunque existen entre

Interlobulilla .
terioputler estos dos extremos formas mixtas

(figuras 11y 12)% 15,

La parétida estd constituida

excretor

fundamentalmente por acinis serosos,

Figura 12. Representacién esquematica . ]
de los acinos y conductos. la submaxilar es mixta, aunque de
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predominio seroso, en tanto que la sublingual es esencialmente mucosa
(figura 11)'2. Las glandulas salivares del paladar (menores) estan
compuestas e su totalidad por acinos mucosos. No obstante, se pueden
encontrar formas mixtas en todas las glandulas, asi la parétida del recién
nacido y del anciano contiene con frecuencia acinis mucosos. Incluso hay
autores que hablan de células seromucosas como un tipo celular mas que
puede encontrarse en los acini, aunque este aspecto no es universalmente

aceptado.

4.1. ACINOS

Son la porcién genuinamente secretora. Podemos distinguir diversos
tipos celulares:
4.1.1. CELULAS SEROSAS.

Son caracteristicas de los acini serosos (figura 13), en los cuales se
agrupan en numero de 6 a 8, limitando una estrecha luz central. Poseen
forma piramidal. El nucleo esta
situado en el tercio basal celular, con
un prominente nucleolo. A su
alrededor se agrupan la mayoria de
los organulos representados sobre ﬁ‘? b
todo por un rico reticulo
endoplasmico y por un prominente :

aparato de Golgi, del que parten

i Sy
!*%I : -."'
abundantes granulos de secrecion ""‘F :,

-‘.“11

eosinofilos que se acumulan en el  Figura 13. HE 400x.

polo apical de la célula. En este polo aparecen microvellosidades en contacto
con la luz central, la cual se continia con la luz canalicular. Estas
caracteristicas hacen que estas células se tifian intensamente con

hematoxilina-eosina.
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4.1.2. CELULAS SEROMUCOSAS.

Evidenciadas por algunos
autores, aparecen de forma aislada o
en grupos. El nlcleo, de contorno
irregular, se sitla basalmente. Su
caracter mas llamativo es la

presencia simultanea de

- granulaciones serosas y mucosas en

su citoplasma. Son células

predominantemente mucosas
Figura 14. HE 400x. ,

“encapsuladas” por algunas células
serosas tomando asi el aspecto de una semiluna (figura 14).
Ultraestructuralmente las primeras son de caracter redondeado y se
mantienen individualizadas, mientras que las mucosas contienen un material

granuloso, tendiendo a la fusién y a ocupar de manera masiva el citoplasma.
4.1.3. CELULAS MUCOSAS.

Son de aspecto algo mas rectangular que las serosas (figura 15). El
nicleo aparece aplanado en la
porcién basal celular. A ambos lados
o inferior a él aparecen algunas
organelas poco desarrolladas. El
aparato de Golgi, situado por encima
del nucleo, estd en cambio muy
desarrollado dando  origen a
abundantes granulos de secrecién de

rico contenido en mucopolisacaridos,

lo que provoca que estas células se

Figura 15. HE 400x.

tifian poco con hematoxilina-eosina.
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El polo superior se dispone en forma de microvellosidades y tanto el
aspecto de éste como el del conjunto celular es variable segun el estado
funcional en que esta se encuentre, pues tras la emision de secrecion a la
luz acinar por exocitosis o por rotura de la membrana citoplasmatica, el

aspecto celular es diferente al descrito con anterioridad.
4.1.4. CELULAS MIOEPITELIALES.

Estan situadas entre la membrana basal y la porcion basal de la
membrana de las células acinares y tubulares (figura 16). Adoptan un
aspecto estrellado, con largas y multiples prolongaciones digitiformes que
envuelven parcialmente a los
acinos. Las localizadas en los
conductos adoptan  morfologia
alargada sin digitaciones. Estas
células por su posibilidad de
contraccion facilitan la excrecion
de la saliva fuera de los acini y su

progresion en los conductos.

g - o &

| e
RPN o S 4
Figura 16. Avidin-biotin peroxidada S-100 . , .
100x. histogénesis de algunos tumores.

Poseen gran importancia en |la

4.2. CONDUCTOS

Presentan particularidades estructurales que permiten distinguir tres
tipos: intercalares, estriados vy :

excretores.

4.2.1. CONDUCTOS
INTERCALARES

Estan situados a continuacion

de los acinos (figura 17). Las células

que los componen son de aspecto

Figura 17. HE 400x.
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cubico tornandose mas cilindricas conforme nos alejamos de los acinos.
Poseen organelas y en la superficie luminal algunos microvilli. Los granulos
secretores estan practicamente ausentes. Estan recubiertas por células

mioepiteliales de caracteristicas alargadas.

4.2.2. CONDUCTOS ESTRIADOS

Estan constituidos por un epitelio de células cilindricas
monoestratificadas, cuyo citoplasma es muy rico en mitocondrias (figura
18). El polo basal celular posee
numerosas digitaciones
perfectamente entrelazadas y
ocupadas por abundantes
mitocondrias. La porcion central
perinuclear posee el resto de
organelas y en el polo apical

luminal destaca la existencia de

...

_ numerosas digitaciones libres e
Figura 18. HE 400x.

irregulares, que se dirigen hacia la
luz. Junto a ellas aparecen abundantes granulaciones densas que
corresponden a lisosomas primarios. Rara vez poseen células mioepiteliales
recubriéndolos y, ocasionalmente, se observan células basales.

Estas células intervienen en la elaboracion de la saliva, mediante
concentracion y modificacion de la composicion salivar por adicion de
sustancias.

4.2.3. CONDUCTOS EXCRETORES

Constituyen la transicién entre los conductos estriados y la cavidad
oral (figura 19). Segun su disposicibn pueden ser intralobulillares,
interlobulillares, secundarios o lobulares y conducto principal.
Histolégicamente estan constituidos por un epitelio pseudoestratificado
compuesto por células columnares, pequefias células basales y células

caliciformes. Las células basales, en la glandula madura, poseen un origen
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similar a las células mioepiteliales,
pero carecen de las caracteristicas

de aquellas. Su papel es incierto.

de

escamoso estratificado.

En la proximidad del orificio

drenaje el epitelio se torna

Figura 19. HE 400x.

4.2.4. OTROS COMPONENTES

Linfocitos intersticiales: implicados en la formacién de nddulos
linfaticos intraparotideos y en fendmenos inmunitarios como la secrecion

de IgA en la saliva.

Glandulas sebaceas, anexas al sistema ductal de pardtida y

submaxilar.

Receptores estrogénicos y de progesterona: observados en el
citoplasma de las células de los conductos excretores, y receptores de
progesterona observados en el nucleo de estas células. Estos receptores
se han observado igualmente en algunos procesos tumorales como el

cilindroma.

Antigenos de los grupos sanguineos ABO, localizados en el aparato

vesicular de las células mucosas.

Receptores muscarinicos: a través de diversos trabajos
experimentales y en necropsias se sabe que existen en el hombre 4
subtipos de receptores muscarinicos: el neuronal M1, el cardiaco M2 y
los situados en el musculo liso y érganos secretores M3 y M4. En las
glandulas salivares estos receptores modularian las respuestas a los

diferentes estimulos.
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5. FISIOLOGIA” %18

La saliva es el producto de la secrecién de las glandulas salivares; es
un jugo digestivo que durante la masticacion se mezcla con los alimentos
para formar el bolo alimenticio. Igualmente sirve como medio de cultivo
para los microorganismos bucales. Bafia la mucosa bucal, los dientes y las
encias, y ejerce cierta influencia sobre la salud y el metabolismo de estos
tejidos. Comer, hablar y deglutir estan perturbados sin la accién lubricante
de la saliva.

Segun su procedencia podemos distinguir dos tipos de saliva:
- saliva total o mixta, resultante de la mezcla de la secrecidon de todas las

glandulas salivares.

- Saliva parcial, que es la obtenida por cateterismo de los respectivos

conductos excretores de cada una de las glandulas.
5.1. COMPOSICION SALIVAR

La saliva total es un liquido incoloro, opaco, cuyo pH oscila entre 6,2
y 7,4, y estd compuesta en un 99,5% de agua y en un 0,5% de sélidos
organicos e inorganicos. Igualmente en su composicidn se encuentran
elementos formes representados por células epiteliales de descamacion,
bacterias de la boca y por corpusculos salivares, que son pequefias células
de contenido cdérneo identificadas por numerosos autores como leucocitos

degenerados.

Los componentes organicos principales son glucoproteinas. También
posee otras proteinas como seroalbumina, gammaglobulinas del tipo IgA y
menos de IgG, urea y acido Urico, creatinina, aminoacidos diversos y
carbohidratos. Los principales componentes inorganicos son calcio, fosforo,
sodio, potasio, y magnesio, aunque también se encuentran hierro, zinc, y en
ocasiones cobre. Igualmente existen enzimas salivares, factores

antibacterianos, factores de coagulacion (VII, IX, X; PTA), factor Hageman,
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asi como vitaminas (tiamina, riboflavina, niacina, piridoxina, acido

pantoténico, biotina, acido félico y B15).

En la saliva existe un factor de crecimiento epitelial de naturaleza
peptidica, que estimula el crecimiento y la diferenciacion de diversos tejidos
a través de un estimulo en la sintesis de ADN (por ejemplo estimulo de la
regeneracion hepatica). Igualmente posee un efecto gastroprotector y
preventivo de ulceraciones provocadas por AINES. Este factor es segregado
en todas las glandulas, aunque en mayor porciéon en la parédtida, y esta
marcadamente disminuido en fumadores, inflamaciones bucales o en
tumores de cabeza y cuello. Igualmente se ha detectado en la composicion

salivar un factor de crecimiento neural.

Normalmente hay muchas enzimas en la saliva. Algunas como la
ptialina (a-amilasa), ayudan a la digestion; otras como la hialuronidasa,
lipasa, B-glucoronidasa, condroitinsulfatasa, decarboxilasas de aminoacidos,
catalasa, peroxidasa, colagenasa y neuraminidasa, se hallan en cantidades

aumentadas en caso de enfermedad periodontal.

La presencia de lisozima en la saliva, y su efecto litico sobre bacterias
exdgenas, es importante. Interesa sefialar que la flora bacteriana bucal
normal es resistente a la concentracion normal de lisozima, pero la mayor

parte de las bacterias exdgenas son susceptibles.

En adicién a las enzimas digestivas, se ha detectado la presencia de
péptidos salivares de variada actividad bioldgica, asi como diversas
hormonas esteroideas, insulina y otras cuyo origen ha sido muy debatido,
ya que algunos autores pretendian identificar una sintesis local que no estd

clara.

La reaccion de la saliva depende principalmente de las
concentraciones relativas de CO, libre y combinado, esto es, de la relacion
COsH,/COs3HNa. La concentracidon de hidrogeniones de la saliva varia en

relacion directa del CO, en sangre. Cuando la saliva se deja expuesta al aire
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se precipita al carbonato calcico por la pérdida del CO, y esto va a constituir

uno de los elementos esenciales del sarro dentario.

La secrecion parotidea, como se desprende del caracter de sus
células, es de naturaleza fluida y acuosa, apenas contiene mucina y su
riqueza en ptialina es cuatro veces superior a la de la saliva segregada por
las glandulas mucosas. Estas y las mixtas serosas y mucosas (sublingual y
submaxilar), segregan una saliva mas viscosa por la presencia de gran

cantidad de mucina.

No obstante, existe gran cantidad de variaciones individuales en la
composicion salivar, por lo que las determinaciones cualitativas carecen de

utilidad clinica.

5.2. SECRECION SALIVAR

Las glandulas salivares segregan continuamente la llamada “saliva de
reposo”, cuya cantidad oscila alrededor de los 15 cc/hora. Mediante
estimulos adecuados puede aumentar dicha secrecion de manera
extraordinaria y rapida, variando el volumen y el caracter de la saliva
segregada con la naturaleza y la intensidad del estimulo aplicado. En 24

horas suelen fluir entre 600 y 1500 cc.

La saliva se forma por una secrecién a nivel de los acinis glandulares
y las propias células de los conductos excretores. La secrecién en los acini
consiste en el transporte activo de electrolitos con un arrastre secundario de
agua y en la sintesis de enzimas, proteinas, mucina y demas componentes

organicos de la saliva, que finalmente se excretan.

Las células de los conductos modifican el producto surgido de los
acini mediante la reabsorcion activa de determinados componentes a la que
se suma, con la estimulacion, la secrecién activa y un mayor transporte

pasivo por ultrafiltracion de agua y electrolitos.
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El organismo dispone de dos métodos para regular la secrecion
salivar. Las células glandulares pueden ser excitadas por impulsos
nerviosos, o bien quimicamente por la accién de hormonas. Cuando se
requiere una respuesta rapida actla la regulacion nerviosa; cuando no urge
la respuesta, entra en funcionamiento el mecanismo hormonal. La mayoria
de glandulas presentan ambos tipos de regulaciéon, de modo que los

estimulos nerviosos inician la secrecion las hormonas lo mantienen.

La secrecion salivar esta dirigida por impulsos nerviosos que se

originan de diversas formas:

- Por mecanismo reflejo tras estimulacién mecdnica o quimica de la

mucosa oral o de la olfatoria.

- Por mecanismo asociado a través de la inervacidon de la musculatura

masticadora.

- Por mecanismos psiquicos que implican reflejos condicionados o bien

formas innatas de comportamiento propias de la especie.

Los nervios secretores de las glandulas salivares son parasimpaticos
colinérgicos, cuyo origen ya comentamos en el apartado de anatomia, vy
cuyo estimulo se transmite a través de los receptores muscarinicos ya
mencionados. Igualmente reciben fibras simpaticas adrenérgicas
acompanando a los vasos sanguineos. De estudios experimentales se
deduce que cada célula de los acini recibe fibras simpaticas vy
parasimpaticas, mientras que las células de los conductos sélo parecen estar

inervadas por fibras parasimpaticas.

La secrecion salivar desencadenada por la estimulacion de los receptores
gustativos o tactiles de los receptores gustativos o tactiles de la cavidad oral
o la suscitada por un reflejo condicionado, es debida a la acciéon de los
centros salivatorios parasimpaticos y constituye una respuesta localizada

frente a estimulos fisioldgicos y mentales normales.
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En contraste, las respuestas emocionales durante el miedo, reacciones
frente a agresion u otras se acompafian de una descarga simpatica masiva,
expresion de una respuesta generalizada frente a situaciones anormales de

stress, que actuan sobre la salivacion inhibiéndola.

En resumen, podemos decir que los centros salivatorios son estimulados
de manera refleja desde la periferia y que a su vez quedan controlados por
centros corticales, hipotalamicos y amigdalinos en la ejecucién de un patrén

normal preestablecido de respuestas motoras para la alimentacién.

La composicion de la saliva segregada por un mecanismo reflejo
depende del tipo de estimulo empleado, asi por ejemplo la excitacién
parasimpatica determina la secrecién de abundante saliva acuosa y pobre en
componentes sélidos, ademas de provocar una vasodilatacion. La
estimulacién de fibras simpaticas, en cambio, no determina secrecion alguna
0 sblo un pequefio flujo rico en proteinas, aunque el examen microscopico
permite ver una disminucidon de los granulos zimdgenos de las células.

Igualmente provoca una vasoconstriccion.

En condiciones normales parece existir un refuerzo reciproco de la accion
de ambos grupos de nervios, pues la excitacion previa del simpatico
aumenta el efecto secretor de la excitacién de las fibras parasimpaticas y

viceversa.

De lo expuesto hasta ahora y de otras constataciones fisioldgicas se
deduce que la secrecion salivar no es un filtracion de los liquidos
plasmaticos a través de la pared capilar y de las propias células glandulares,
sino que las células secretoras realizan un trabajo osmoético y mecanico con
consumo de energia con respuesta frente a la liberacion de mediadores
quimicos en las terminaciones nerviosas que la inervan. A este trabajo se
une, sin duda, un proceso de filtracidon pasiva a nivel de los capilares y de
los epitelios de revestimiento en las porciones intercalares y conductos

secretores.
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Por ultimo comentaremos que algunas drogas y farmacos pueden influir
sobre la secrecion salivar actuando a diversos niveles y por mecanismos
diversos: sobre receptores periféricos, sobre los centros salivares, sobre los
diferentes segmentos del sistema autéonomo, sobre las células mioepiteliales

y sobre el flujo sanguineo vascular.

En general podemos decir que por uno u otro mecanismo estimulan la
secrecion salivar: acidos, alcalis, drogas mercuriales, tabaco, irritantes de la
mucosa nasal, cocaina, reserpina, morficos, digital, quinidina, drogas
parasimpaticomiméticas (pilocarpina, acetilcolina), histamina, potasio, etc.

Del mismo modo inhiben: antihistaminicos clasicos, antieméticos,
gangliopléjicos, parasimpaticoliticos (atropina, escopolamina), barbituricos y

drogas simpaticomiméticas (adrenalina, efedrina, anfetamina).

5.3. FUNCIONES DE LA SALIVA

Al inicio de este apartado ya mencionamos las principales funciones de la
saliva tales como la de humidificacion, lubrificacion e inicio de la digestion
de los alimentos, facilitacion de la articulacion de la palabra, funcidon
antibacteriana, etc. A estas funciones hemos de afiadir otras igualmente

importantes como:

- Accién tampon, que tiende a neutralizar, debido a la composicién salivar,

la penetracién en boca de acidos o alcalis.

- Accidén sobre el gusto, ya que las sustancias sapidas sélo pueden excitar

los receptores gustativos si estan en solucion.

- Accién atemperadora tendente a atenuar las temperaturas frias o

calientes de los alimentos ingeridos.

- Funcién depuradora que impide el estancamiento de restos alimenticios

entre las estructuras bucales.
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- Funcién excretora: manifestada porque algunas sustancias son

excretadas por la saliva.

En general todas estas funciones no son vitales, pues la ausencia de
gldndulas salivares o su anulacién funcional no provoca alteraciones

digestivas graves.

Desde antiguo se atribuye a cada una de las glandulas salivares un papel
especial: la secrecidon submaxilar es excitada principalmente por el sabor de
los alimentos y es la saliva del gusto; la saliva parotidea sirve para
humedecer la boca y diluir los alimentos, facilitando la masticacién, y la
saliva sublingual lubrica los alimentos para su degluciéon. Aunque no puede

mantenerse rigurosamente este esquema, sigue siendo en general valido.
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6. CLASIFICACION DE LOS TUMORES DE GLANDULAS SALIVARES

La ultima clasificacion (tablal) de tumores de las glandulas salivares de
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) de 2005, ha variado
fundamentalmente en dos aspectos respecto a la previa de 1991: Ia
introduccion de nuevas entidades y supresiéon de otras, y la introduccién de

nuevos conocimientos de los tumores incluidos en dicha clasificacion.

Tanto la introduccién de nuevas entidades (carcinoma de células
claras, cistoadenoma cribiforme de bajo grado y sialoblastoma) como la
eliminacién de otras (carcinoma adenoescamoso) afecta al grupo de
neoplasias epiteliales malignas, por lo que la clasificacion para los tumores

benignos no ha variado.

La inclusidn, en esta nueva clasificacion, de las alteraciones genéticas
asociadas a algunos tipos de tumores facilita el diagnodstico de algunas
entidades y ayuda a conocer las caracteristicas bioldgicas de los tumores

que las presentan.

La mayoria de estas alteraciones genéticas se han encontrado en
tumores malignos pero también se han descrito para algunos benignos como
los reordenamientos de los cromosomas 3p21, 8ql12, 12q13-15 y de los
genes PLAG-1 y HMG-C en los adenomas pleomorfos y la translocacién de
los cromosomas 11921 y 19p13 en el tumor de Warthin. La incidencia de
expresion del gen p53 es baja tanto en tumores benignos como malignos y

carece de valor prondstico®®.

La ultima clasificacion (tabla 2), de 2008, de los tumores de
glandulas salivares presente en el Atlas de Patologia Tumoral del Instituto
de Patologia de las Fuerzas Armadas (AFIP) es muy similar a la de la OMS
de 2005. El cambio mas significativo es que el sialoblastoma es considerado

actualmente como una neoplasia maligna.
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Clasificacion de los tumores de glandulas salivares

Adenoma pleomorfo y tumor mixto son sinénimos pero en esta

clasificacién se ha optado por la primera denominacién por estar su uso mas

extendido entre los patdlogos.

Clasificacion de la OMS de los tumores de glandulas salivares (2005)*°

Tumores epiteliales malignos

- Carcinoma de células acinares

- Carcinoma mucoepidermoide

- Carcinoma adenoide quistico

- Adenocarcinoma polimorfo de bajo grado
- Carcinoma epitelial mioepitelial

- Carcinoma de células claras

- Adenocarcinoma de células basales
- Carcinoma sebaceo

- Linfadenocarcinoma sebaceo

- Cistadenocarcinoma

- Cistadenocarcinoma cribiforme de bajo grado
- Adenocarcinoma mucinoso

- Carcinoma oncocitico

- Carcinoma de conductos salivares

- Adenocarcinoma

- Carcinoma mioepitelial

- Carcinoma ex adenoma pleomorfo
- Carcinosarcoma

- Adenoma pleomorfo metastatizante
- Carcinoma de células pequefias

- Carcinoma de células grandes

- Carcinoma linfoepitelial

- Sialoblastoma

Tumores epiteliales benignos
- Adenoma pleomorfo
- Adenoma de células basales
- Tumor de Warthin
- Oncocitoma
- Adenoma canalicular
- Cistoadenoma
- Mioepitelioma
- Adenomas sebaceos
- Linfoadenomas
Sebaceo
No sebaceo
- Papilomas ductales
Papiloma ductal invertido
Papiloma intraductal
Sialoadenoma papilifero
Tumores de tejidos blandos
- Hemangioma
Linfoma
- Linfoma de Hodgkin
- Linfoma B grande difuso
- Linfoma B marginal extraganglionar (linfoma MALT)

Tumores secundarios

Tabla 1.

En la anterior clasificacidon existian varias categorias que agrupaban

entidades segun criterios de similitud histolégica pero sin significacion clinica
o bioldgica, por lo que en la presente clasificacion se han eliminado para
evitar confusiones o diagnodsticos imprecisos. Asi han desaparecido los
términos tumor mixto maligno, carcinoma indiferenciado y papiloma ductal.
Las entidades carcinoma ex adenoma pleomorfo, carcinosarcoma y adenoma
pleomorfo metastatizante (englobadas en el tumor mixto maligno),
carcinoma de células pequenas, el carcinoma indiferenciado de células

grandes y el carcinoma linfoepitelial (incluidas dentro de los carcinomas

53



Revisién bibliogrdfica Clastficacion de los tumores de glandulas salivares

indiferenciados) y papiloma ductal invertido, papiloma intraductal vy
sialoadenoma papilifero (englobados como papilomas ductales) aparecen

ahora como independientes.

El cistoadenocarcinoma cribiforme de bajo grado, descrito en la
clasificacion de la OMS de 2005, se acepta también en la clasificacion de

AFIP y se incluye dentro de los cistoadenocarcinomas.

Clasificacién de Ellis y Auclair (2008)°

Neoplasias epiteliales benignas - Carcinoma de células escamosas
- Adenoma pleomorfo - Carcinoma indiferenciado de células grandes
- Adenoma de células basales - Adenocarcinoma de células claras
- Tumor de Warthin - Carcinoma epitelial mioepitelial
- Oncocitoma - Carcinoma salivar ductal
- Adenoma canalicular - Carcinoma indiferenciado de células pequefias
- Cistoadenoma - Carcinoma mioepitelial
- Mioepitelioma - Carcinoma linfoepitelial
- Adenomas sebaceos y linfoadenomas - Carcinoma oncocitico
- Papiloma ductal invertido - Carcinosarcoma
- Papiloma intraductal - Carcinoma adenoescamoso
- Sialoadenoma papilifero - Adenoma pleomorfo metastatizante
Neoplasias epiteliales malignas - Adenocarcinoma sebaceo y linfadenocarcinoma
- Carcinoma mucoepidermoide - Adenocarcinoma mucinoso
- Adenocarcinoma, sin otra especificacion - Sialoblastoma
- Adenocarcinoma de células acinares Neoplasias mesenquimales
- Carcinoma adenoide quistico - Benignas
- Adenocarcinoma polimorfo de bajo grado - Sarcomas
- Carcinoma ex adenoma pleomorfo Linfomas malignos
- Adenocarcinoma de células basales Tumores secundarios
- Cistadenocarcinoma Patologia pseudotumoral

Tabla 2.
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7. CONSIDERACIONES GENERALES

La incidencia anual de los tumores de glandulas salivares en el
mundo varia desde 0,4 a 6,5 casos/100000 habitantes. Representando en

general entre el 2 y el 6,5% de los tumores de cabeza y cuello® !>,

Aproximadamente el 65% de estos tumores afectan a la paroétida,
alrededor de un 8% en la submaxilar, menos de un 1% en la sublingual y un
27% a glandulas salivares menores. Es importante destacar que el 75% de
los tumores parotideos y el 50% de los submaxilares son benignos, mientras
que aproximadamente un 80% de los que afectan a las glandulas salivares

15

menores son malignos® La distribucién de neoplasias malignas vy

benignas segun las glandulas esta resumida en la figura 20.

Distribucién por porcentajes de los tumores
malignos y benignos en las glandulas salivares
mayores y menores

= Mayor-Benigno ® Mayor-Maligno ® Menor-Benigno  Menor-Maligno

25% 32%

12%
31%

Figura 20.

En general son mas frecuentes en varones con un pico de maxima
incidencia entre la sexta y la séptima décadas de la vida, aunque algunos
tumores como el adenoma pleomorfo, los carcinomas mucoepidermoides y
los adenocarcinomas de células acinares suelen aparecer a edades mas
tempranas. La media de edad de los pacientes con tumores benignos y

malignos es de 46 y 47 afios respectivamente?’.
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Dentro de los tumores benignos el mas frecuente es el adenoma
pleomorfo seguido del tumor de Warthin. En cuanto a los malignos, si bien
algunos autores sefialan al carcinoma mucoepidermoide como mas
frecuente?!, segln otros estudios lo son el carcinoma adenoide quistico y el
carcinoma ex adenoma pleomorfo??. El adeoncarcinoma (sin otra
especificacion) y el adenocarcinoma de células acinares también representan

un porcentaje importante?°.

En los nifios el tumor maligno mas comun es el carcinoma
mucoepidermoide. Comparados con los adultos, un gran porcentaje de
tumores de las glandulas salivares son mesenquimales, y de los epiteliales

un gran numero de ellos son malignos®* 4,

7.1. ETIOPATOGENIA

A pesar de no conocerse con exactitud la etiologia de los tumores de
glandulas salivares si se han identificado factores de riesgo para la aparicién

de los mismos.

Estudios realizados en poblacion japonesa tras las explosiones de las
bombas atémicas han puesto de manifiesto que la exposicion a radiaciones
ionizantes aumenta el riesgo de desarrollar una neoplasia salivar®>?’. La
radioterapia local y la utilizacién de iodo radiactivo (las glandulas salivares
concentran iodo) también se han mostrado como factor de riesgo®®. Algunos
autores sugieren que un uso excesivo de radiografias diagndsticas implica
un aumento del riesgo de desarrollar tumores en glandulas salivares®® ?°, No
se ha podido establecer una clara relacion con la exposicion a radiacion

ultravioleta°.

Se ha asociado el origen de algunos tumores con el virus de Epstein
Barr*l" 32, La posible influencia carcinogénica de otros virus como el
poliomavirus, el citomegalovirus y el virus del papiloma humano (tipos 16 y

18) no esta clara®® 3%,
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Habitos téxicos como el consumo de tabaco y alcohol se han

asociado al tumor de Warthin>.

La exposicion a agentes quimicos como el niquel, el cromo el
asbesto y algunos cementos también representan un aumento del riesgo

relativo de desarrollar un tumor parotideo®®.

En algunos habitantes de Alaska con un alto porcentaje de grasas en
su alimentacion se ha observado una mayor incidencia de tumores en
glandulas salivares, por lo que la dieta podria considerarse como otro

posible factor de riesgo®’.

Las glandulas salivares constituyen uno de los érganos con mayor
variedad histopatoldgica. El origen histogenético de los tumores de estas
glandulas permanece aun desconocido aunque se han propuesto varias
teorias. La que parece tener mayor peso hace referencia al desarrollo
embrionario glandular y a la existencia de células ductales “de reserva”. La
funcion de estas células seria la regeneracidn del parénquima salivar, que en
condiciones patoldgicas daria lugar a la proliferacién tumoral®®*“3. Otra teoria
propuesta es la multicelular, que defiende que cada neoplasia se origina de
una célula especifica en un lugar especifico de la unidad salivar ductal*'. Se
ha observado capacidad proliferativa en las células acinares diferenciadas,
existen rasgos morfoldgicos similares entre el acino normal y el tumor de

células acinares**.

El ducto intercalado es el segmento mas importante de la glandula
salivar en la organizacion histoldogica de muchos tumores (adenoma
pleomorfo, carcinoma adenoide quistico, adenoma de células basales,
carcinoma epitelial-mioepitelial...) presentado estos tanto diferenciaciéon
epitelial como mioepitelial como ocurre en el ducto intercalado normal®™°,
Aproximadamente un 80% de los tumores de glandulas salivares se
desarrollan en la parétida, glandula en la cual los ductos intercalados son

relativamente largos®. En la gladndula sublingual en la que los ductos
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intercalados son muy pequefos aparecen apenas el 1% del total de tumores

de glédndulas salivares®.

También se han observado similitudes entre las células del ducto
estriado normal y el tumor de Whartin o el oncocitoma®’, similitudes entre

51, 52

las glandulas sebaceas y los tumores sebaceos , Y entre las células de

los conductos excretores mas largos y el carcinoma mucoepidermoide,

adenocarcinoma ductal, carcinoma epidermoide o los tumores papilares** °3,

7.2. CARACTERISTICAS CLINICAS

La manifestacion clinica habitual de un tumor originado en las
glandulas salivares es la aparicién de una masa en las areas donde se

localizan estas glandulas.

En el caso de los tumores parotideos la mayoria se localizan en el
I6bulo superficial y surgen como una masa nodular elastica, generalmente
por delante del l6bulo de la oreja (figura
21)>*, en la regi6on de la cola de la
glandula. La presencia de adenopatias
cervicales ipsilaterales, la alteracion en
el nervio facial o la afectacién de la piel
deben hacer pensar en procesos
malignos. Los tumores de Idbulo
profundo son poco frecuentes pero

constituyen las neoplasias mas

habituales del espacio parafaringeo,

Figura 21. suelen aparecer con un crecimiento
difuso y una sensacion de ocupacién en la porcion retromandibular de la
glandula. La tumefaccion del paladar blando asociada a una masa en la
parotida da el diagndstico de tumor originado en el Iébulo profundo de la

parétida® 19 13 35,
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Los tumores de la glandula submaxilar se manifiestan también en
forma de tumoracion indolora de dicho espacio. La presencia de dolor
significa la existencia de un fendmeno obstructivo y puede poner de

manifiesto un proceso inflamatorio.

Los tumores originados en las glandulas salivares menores suelen

presentarse como una masas submucosas de consistencia blanda o firme,

generalmente en paladar o en labio y suelen ser malignos® 19 1% 53,

El crecimiento rapido con adherencias a planos profundos y la

consistencia pétrea son otros signos orientativos de procesos malignos® °°,

DATOS CLINICOS BENIGNIDAD | MALIGNIDAD En la tabla 3 se resumen

Crecimiento Lento Rapido las caracteristicas clinicas
Tamafio Grande Pequefio orientativas de benignidad o
Dolor Ausente Presente . .

Paralisis facial Ausente Presente mallgmdad de los procesos
Consistencia Elastica Pétrea neoplésicos de las gléndulas
Adherencias No Si salivares.

Adenopatias Ausentes Presentes

Tiempo de evolucién Prolongado corto

Tabla 3.

7.3. ESTADIAJE

Existe una correlacidon positiva entre el grado histolégico y el estadio
del tumor. Siendo estos los dos factores prondsticos mas importantes®®=8, El
grado de diferenciacién se correlaciona con la infiltracion local, la presencia
de metastasis linfaticas regionales y con la supervivencia®>®*. A peor grado
de diferenciacion mayor malignidad y por lo tanto peor prondstico. Segun el

grado histolégico se diferencian tres grupos:
- Bajo grado de malignidad, bien diferenciados o grado I:

Su caracteristica histologica principal es la presencia de espacios

quisticos o glandulares bien formados, sin atipias ni pleomorfismo y
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con pocas mitosis. El tejido tumoral se parece mucho al tejido

originario. Suelen infiltrar localmente y no suele haber metastasis.

-  Grado medio de malignidad, moderadamente diferenciados o

grado I1:

Las células tumorales muestran solo cierto parecido con el tejido
originario. Suelen encontrarse grupos celulares sélidos, con elevado
pleomorfismo y mitosis ocasionales. Aumenta el nimero de recidivas

y pueden aparecer metastasis.
- Alto grado de malignidad, mal diferenciados o grado 111:

Debido a la falta de diferenciacion, no es posible identificar la célula
originaria mediante la observacién morfoldgica, hay un alto grado de
pleomorfismo y anaplasia. Existe mayor tendencia a la recidiva y a la

apariciéon de metastasis.

Para algunos carcinomas existe un solo grado posible y, en ese caso,
su propia clasificacion es la que lo determina. Por ejemplo, el diagnéstico de
adenocarcinoma de células acinares, el adenocarcinoma de células basales y
el adenocarcionoma polimorfo de bajo grado implica en si una buena
diferenciacion. Por el contrario, el diagndstico de carcinoma salivar ductal,
un carcinoma epidermoide primario o un carcinoma indiferenciado implica

alto grado de malignidad.

La estadificacion tumoral segun la AJCC (American Joint Committee

on Cancer) es la clasificacion mas utilizada en la actualidad (tablas 4 y 5).

Tras la exéresis del tumor debe realizarse un estudio histopatolégico
del material resecado para poder asignar el estadio patolégico donde las

categorias T, N y M se reflejaran como pT, pN y pM.
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CLASIFICACION CLINICA TNM®®

Tumor primario (T)

TX Tumor primario no valorable

TO Sin evidencia de tumor primario

T1 Tumor £ 2 cm de didmetro maximo sin extension extraparenquimatosa*

T2 Tumor mayor > 2 cm y < 4 cm de didmetro maximo sin extension extraparenquimatosa*
T3 Tumor > 4 cm y/o extension extraparenquimatosa*

T4a Tumor que invade piel, mandibula, conducto auditivo externo y/o nervio facial

T4b Tumor que invade base de craneo y/o apdfisis pterigoidea y/o afectacion de arteria carétida

Ganglios linfaticos regionales (N) figura 22°%.

NXx Ganglios no valorables
NO Sin metastasis linfaticas
N1 Metdastasis Unica ipsilateral < 3 cm de didmetro maximo

N2a Metdastasis linfatica Unica ipsilateral > 3 cm pero < 6 cm de didmetro maximo
N2b Metdastasis linfaticas multiples ipsilaterales, ninguna > de 6 cm de didmetro maximo
N2c Metastasis linfaticas bilaterales o contralaterales, ninguna > de 6 cm de didmetro maximo

N3 Metdstasis linfatica > 6 cm de didmetro méximo

Metéastasis a distancia (M)

Mx No se puede evaluar la presencia de metastasis a distancia
MO No existen metastasis a distancia
M1 Existen metastasis a distancia

*Se habla de extensidon extraparenquimatosa cuando existe evidencia clinica o macroscopica de invasion de
tejidos blandos. La evidencia microscépica por si sola no se considera extensidon extraparenquimatosa para

los propositos de esta clasificacion.

Tabla 4.
ESTADIO TUMORAL EN FUNCION DE LA CLASIFICACION TNM®®
T1 T2 T3 T4a T4b
NO I 11 II1 IVA IVB
N1 II1 111 II1 IVA IVB
N2 IVA IVA IVA IVA VB
N3 IVB IVB IVB IVB IVB
Tabla 5.

Los tumores de glandulas salivares menores en mucosa oral y
glandulas seromucosas en otras partes del tracto aerodigestivo se estadian
de acuerdo a los esquemas correspondientes a la localizacidon anatdmica en

la que se encuentren.
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Figura 22.

Existen otras variables independientes que pueden ayudar a predecir
el comportamiento bioldgico del tumor. La localizacidon, la edad y el género
pueden suponer diferencias prondsticas para un mismo tumor?! 87 88 |3
afectacion del nervio facial tiene implicacion tanto en la posibilidad de

recurrencia como en la disminucién de la supervivencia®® %72,
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8. TUMORES EPITELIALES BENIGNOS
8.1. ADENOMA PLEOMORFO

Es un tumor constituido por células con diferenciacion epitelial y
mesenquimal, motivo por el cual se ha denominado también tumor mixto.
La diferenciacion epitelial presenta una mezcla de células ductales bien
formadas junto a células no ductales que pueden presentar distintas formas.
Recibe la denominacion de adenoma pleomorfo por la gran diversidad
morfoldgica que presenta, pudiéndose encontrar diferenciacién mixoide,

hialina, cartilaginosa u 6sea, variable, en los elementos no ductales® ¢ 73,

Es el tumor de origen salivar mas frecuente. Representa
aproximadamente entre el 45 y el 75% de todos los tumores de glandulas
salivares. Y entre un 60-90% de los
tumores benignos. Segun algunos
autores alrededor de un 35% de
los tumores parotideos! ® 7477, Es
el tumor de gléndulas salivares
mas frecuente en nifios vy

adolescentes’® 79,

Aparece
alrededor de los 40 afnos, de

manera predominante en el sexo

femenino® *.

Figura 23.

Alrededor de un 9% de los adenomas pleomorfos aparecen en la
glandula submaxilar y la localizacién intraoral mas frecuente es el paladar
duro (figura 23)% 7> 8, Generalmente aparecen de manera aislada, aunque
en ocasiones pueden asociarse a otras neoplasias salivares (la mayoria

tumores de Warthin y en raras ocasiones a tumores malignos)3! 82,
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Segun analisis ultraestructural tumoral e inmunohistoquimico el
origen del tumor es epitelial y las areas mesenquimales estan compuestas

predominantemente por células mioepiteliales, neoplasicas modificadas.

Caracteristicas clinicas. Es un tumor de crecimiento lento y
6, 73, 74

generalmente asintomatico

, variando los sintomas en funcién del sitio
de presentacion. Suele aparecer como un
nodulo Unico, moévil, blando que afecta sobre
todo a la cola del lébulo superficial de la
parétida (figura 24)%. Cuando afecta al
I6bulo profundo de esta glandula pueden
aparecer sintomas derivados de la expansion

en el espacio parafaringeo, principalmente

disfagia por protusién hacia la luz faringea.

Son raras la aparicion de dolor o paralisis

i ¥l

Figura 24. faciaIG' 73.

Caracteristicas macroscopicas. Tipicamente son masas
redondeadas de bordes bien definidos. Cuando se originan en las glandulas
salivares mayores suelen estar encapsulados aunque de manera incompleta,
en las glandulas salivares menores carecen de capsula. En ocasiones hay
microfocos tumorales en la propia
capsula e incluso fuera de ella, lo
que podria explicar las recidivas®
73, Al corte (figura 25)%

presentan una superficie
homogénea, blanquecino-
amarillenta, con areas

translicidas que se corresponden

con las zonas de diferenciacidn

Figura 25.

condromixoide. Pueden
encontrarse areas necroticas o hemorragicas, generalmente secundarias a

punciones®.
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Caracteristicas microscopicas. La principal caracteristica de este
tumor es su diversidad morfoldgica, su elevada complejidad estructural y su
pleomorfismo, que vienen determinados por la presencia de células

epiteliales y mioepiteliales dentro de un estroma mesenquimatoso® 73 8,

El componente epitelial estd constituido por células oscuras de
pequefio tamafio, células mas claras y voluminosas y otras fusiformes. Se
y o — =y oOrganiza conformando ductos e
& e P - W islotes, pudiendo presentar
! 2 metaplasia escamosa, mucinosa u
R, ' oncocitaria, y también
' plasmocitoide o sebdcea, existiendo
areas de transicion de un tipo

celular a otro® 73 7% 85 Ppor fuera de

estas células se hallan las células

i . SN mioepiteliales, que son el elemento
Figura 26. Estroma cartilaginoso. HE 40x

predominante de este tumor,
dispuestas en forma de espesas bandas o0 mantos entre abundante material
eosinodfilo hialino, que se corresponde a la lamina basal de estas células
mioepiteliales. Las células epiteliales, por tanto son mayoria en las regiones
celulares, en tanto que las mioepiteliales abundan mas en las areas
estromales, pudiendo ser muy variable la proporcidon entre ambos

elementos. Hasta en un 20% de casos pueden hallarse células escamosas
6, 86 AT .

con formaciéon de queratina

El estroma rico en
mucopolisacaridos, puede tener
una apariencia mixoide, fibroide o
condroide (figuras 26 y 27)%*, pero

basicamente es condromixoide® 8>

8, En las &reas cartilaginosas se
acumula material mixohialino, con

células alargadas o estrelladas, de
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nlcleos ovoideos, o células de apariencia uniforme, largas, ovaladas o
irregulares con procesos citoplasmaticos, de nucleo cromatico desigual, al
igual que el nucleolo. Es poco frecuente encontrar la formacién de tejido
0seo, que parece ser el resultado de una metaplasia estromal mucho mas
que de una osificacion de las areas condroides® 8- 8, Otras zonas pueden

mostrar un aspecto plasmocitoide o fusocelular denso’®.

En las glandulas salivares menores tienden a ser mas celulares con

menor componente mixoide o condroide® ®°.

)°° estd constituida por tejido conjuntivo

La capsula (figura 28, flecha
que separa el tumor del tejido
glandular normal y del tejido
conjuntivo que la rodea. En
muchos casos existe
discontinuidad capsular o]
simplemente fragmentacion,
posibilitando la existencia de
pseudopodos extendiéndose mas

alld de los limites marginales del

tumor, contribuyendo también a

Figura 28. De derecha a izquierda, tumor,
capsula y tejido glandular normal. HE 20x.

la significativa tasa de recidivas
tras la enucleacién simple. En los tumores con mayor componente mixoide

la cdpsula se encuentra incompleta con mayor frecuencia® 8.

Las figuras de mitosis son escasas (menos de 7 cada 10 campos)®®.
Ultraestructura. Entre las células responsables de la proliferacion se
encuentran células mioepiteliales modificadas. El espacio extracelular suele

contener fibras elasticas en diferentes etapas de morfogénesis®! %2,

Inmunohistoquimica. Las células mioepiteliales normales son
inmunoreactivas para anticuerpos de citoqueratinas y proteinas especificas

de musculo liso. Presentan una reactividad variable para la proteina acidica
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fibrilar glial (GFAP), vimentina y proteina S-100. En el adenoma pleomorfo
la reactividad a GFAP se limita a las areas mixoides y se encuentra ausente
en las areas celulares. Existe reactividad a citoqueratina y proteina S-100,

incluso en las zonas ricas en estroma®® %4,

Hallazgos citopatoldgicos. La puncion-aspiracion con aguja fina
(PAAF) permite el diagnéstico en el 80% de los casos. En las extensiones

podemos encontrar una combinacién variable de tres elementos®®

a) Células ductales en forma de placas, glandulas o trabéculas que
pueden, ocasionalmente, presentar pleomorfismo moderado,
metaplasia epidermoide, cambios oncociticos, produccion de mucina

o diferenciacion sebacea.
b) células mioepiteliales en formas fusiformes o plasmocitoides.

c) Matriz condromixoide tipicamente metacromatica y fibrilar que suele

atrapar a grupos de células mioepiteliales.

8.2. ADENOMA DE CELULAS BASALES

Es un tumor benigno de apariencia histologica uniforme compuesta

por una proliferacion monomorfa de células basalioides (figuras 29 y 30)%.

.jf":;i’%f\-‘_‘gj‘, ST
. 3 B ""*’.**

Figura 29. Tumoracién monomorfa Figura 30. Proliferacion de células

encapsulada. HE 20x basalioides con pequefias luces ductales.
HE 250x
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En funcién de las variacidn en la estructura histomorfolégica se puede
clasificar en solido, trabecular, tubular o membranoso. También ha sido

denominado, en clasificaciones previas como adenoma monomorfo® 8 97,

Supone el 2-3 % de los tumores de glandulas salivares mayores y el
1 % de las menores segln algunos autores. Suponen un 1% del total de los
tumores benignos y entre un 0,2% y un 2% del total de tumores segun la

serie consultada® 281,

Su localizacion mas habitual son la glandula parétida (70%-75%),
principalmente su lébulo superficial, y las glandulas salivares menores del
labio superior, origindndose en estas Ultimas en mas del 20% de los casos™
6, 86, 97,99, 100 " Algunos autores advierten que un numero considerable
adenomas de células basales en esta localizacion podrian diagnosticarse

como adenomas canaliculares, siendo practicamente indistinguibles.

Se presenta principalmente en la 62 década de la Vvida,

predominantemente en el género femenino, con una proporcion variable

segulin autores (2:1 a 10:7). Es raro en adolescentes® 7.

Caracteristicas clinicas. La clinica es similar a la del adenoma

pleomorfo, presentdndose como un nddulo firme y movil, Unico, circunscrito,

5, 6, 97

indoloro, no ulcerado , de un tamano no mayor a 2-3 cm, con un

aspecto similar a un mucocele, sobre todo si se localiza en el labio superior,

siendo la hinchazén el hallazgo méas constante® © 97: 99, 100,

Caracteristicas macroscoépicas. Se presenta como un nddulo bien
delimitado, envuelto, en la mayoria de ocasiones, por una capsula evidente,

excepto en los tumores intraorales, en los que se encuentra mas adelgazada

5 6, 99

e imprecisa Al corte es sélido y homogéneo. En ocasiones puede

contener quistes de tamafio variable de contenido gelatinoso o hematico,
por lo que la coloracién puede variar desde blanco-grisaceo a rojo-pardusco.

La aparicidon de estos quistes pone de manifiesto cambios regresivos®® 97- 100,
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Caracteristicas microscOpicas. Aparece como un conjunto de
células isomoérficas con una prominente capa de células basales que se
agrupan segun un patrén sdlido, trabecular, tubular o membranoso, si bien
la poblacion celular es relativamente homogénea, con dos formas
principales: unas células pequefias de escaso citoplasma y nucleo redondo,
y unas células mayores de citoplasma eosinéfilo y nticleo ovoide® '° 82, Estas
Gltimas (células claras) suelen predominar, en tanto que las otras (células
oscuras) a menudo se agrupan en la periferia del estroma que enlaza los

nidos epiteliales® & 82,

Figura 31. Patron sélido. HE 40x Figura 32. Patron de crecimiento sdlido y
trabecular. HE 20x

La variante sdlida es la mas frecuente (figura 31)°¢, consistiendo en
islotes y cordones de células epiteliales neoplasicas rodeadas de una capa
de células en empalizada®. En estos islotes de células basalioides a veces se
hallan focos de células epidermoides, que tienden a ser circulares, que se
describen como remolinos escamosos, los cuales ocasionalmente muestran
una queratinizacién homogénea. El estroma asociado es normalmente de

fibras de coldgeno de densidad moderada o alta®.

La forma trabecular (figura 32)°° es similar a la sélida, difiriendo en
que los islotes epiteliales se estrechan, formando cordones trabeculares
entrelazados. Aqui las células adoptan una apariencia mioepitelial por su
forma acicular y su citoplasma eosinéfilo’®. En algunos tumores las bandas

de células basalioides estan salpicadas por un nimero variable de pequefios
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quistes o luces ductales, a causa de lo cual algunos investigadores prefieren
considerar los patrones trabecular y tubular como uno sdlo
tubulotrabecular'®l. El estroma es también de fibras coldgenas, de menor
densidad que la forma soélida. Este patron es muy similar al adenoma

canalicular®.

En el tipo tubular la diferenciacién de las células ductales es mas
marcada. Rodeando a las células ductales cuboidales hay una o varias capas
de células basalioides; estos agregados epitelioides se disponen a veces
apretadamente entre el reducido tejido estromal. Este patron es el menos

comun del adenoma de células basales®.

La variante membranosa (figuras 33 y 34)°® se compone de islotes
epiteliales de varios tamanos y formas y se caracteriza por hallarse
habitualmente éstos formando ldbulos, existiendo capsula sélo en la mitad

de los casos!®l 102

Con frecuencia es multinodular, y su rasgo mas
caracteristico es la disposicion en empalizada de las células periféricas y la
produccion de una importante cantidad de membrana basal que se identifica
como un material hialino, eosindfilo y PAS positivo que forma tupidas
bandas alrededor de los islotes de células basalioides!®" 192; ocasionalmente
focos hialinos pueden verse también en algunos tumores de la variante
sélida®>. El estroma estd constituido generalmente por densas fibras
colagenas. La proliferacion de células basales de los ductos estriados
aparentemente participan y juegan un papel destacado en la histogénesis de
algunos adenomas de células basales membranosos en las glandulas

salivarest®.

En este tumor es poco frecuente la recurrencia, siendo la forma
membranosa la que tiene mas tendencia a recidivar (25-37%), en directa
relacion con su multifocalidad® ©. Yu et al!®'' %2 en su serie de 12 casos que
presentaban este patrén, describen que 8 mostraban un multiple origen. La

posibilidad de transformacion maligna es discutida por varios autores® 1%,
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Figura 33. Patron de crecimiento Figura 34. Patréon de crecimiento
membranoso. Nidos de células membranoso. Material membranaceo
basaliodes separados por membranas hialino tipo ldmina basal. HE 250x

hialinas tipo ldamina basal. HE 250x

La forma membranosa (termal o tumor analogo dérmico) tiene una
probada relacién con el cilindroma cutaneo de cabeza y cuello, y es evidente

86, 97, 101, 102 Egta asociacién

la similitud histoldégica entre ambos tumores
sugiere una histogénesis comun. Se destaca asimismo su gran analogia con
el adenoma canalicular, si bien éste aparece en una proporcion mucho mas
elevada en el labio superior. Muchos autores consideran el adenoma
canalicular como un subtipo del adenoma de células basales, del que se

diferencia porque el estroma es mas laxo en el primero® 886,

Inmunohistoquimica. La positividad a las citoqueratinas esta
presente en casi todos estos tumores aunque de forma heterogénea; el area
mas periférica del tumor muestra inmunoreactividad a la proteina s-100,
vimentina y actina de musculo liso mientras que las células luminares son
positivas para el Antigeno carcinoembrionario (CEA) y Antigeno epitelial de
membrana (EMA)® %4 Dardick et al.!°® describieron algunos tipos con
estructuras tubulotrabeculares que mostraban reactividad a la proteina s-
100 en las células estromales fusiformes y su interpretacién ultraesructural
correspondia a células mioepiteliales. Las células basales tienen algunas

vesiculas y reticulo endopldsmico rugoso prominente!®,
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Hallazgos citopatolégicos. Las extensiones obtenidas por puncidn
aspiraciéon con aguja fina (PAAF) suelen mostrar numerosas células
azuladas, pequefias, uniformes, con un nlcleo redondo u ovoideo y
citoplasma escaso®. El diagndstico diferencial mediante PAAF con el
adenocarcinoma de células basales y el carcinoma adenoide quistico es dificil
y con frecuencia imposible por lo que los resultados de la PAAF deben

interpretarse con prudencia.

8.3. TUMOR DE WARTHIN

El tumor de Warthin es un adenoma compuesto por multiples quistes
formados por un epitelio organizado en dos capas, una de células
columnares y otra de células basalioides oncociticas. También denominado
como adenolinfoma, cistadenolinfoma o cistadenoma linfomatoso papilar,
pero es preferible no utilizar estos términos para evitar confusiones ¢ 73,

Afecta casi exclusivamente a la parétida; existen casos descritos en
el paladar, labio, amigdala, seno maxilar e incluso en laringe aunque en este

lugar sélo hay referencias de cinco casos'®® %7,

Representa el 5-10%, segun la mayoria de los autores consultados,
de los tumores que asientan en esta glandula, el 7% de la totalidad de los
tumores de las glandulas salivares mayores y el 10'4-10'5% de los benignos
de las mismas (el 8% segun otros autores), siendo el segundo tumor salivar
benigno mas frecuente, detrdas del adenoma pleomorfo y constituyendo,
segun autores, el 1'6-42% vy el 4-11'2% de todos los tumores de las

4-6, 73

glandulas salivares . La edad de aparicién se sitia entre los 55 y 65

2, 5 108-110 " En cyanto a la

anos, siendo casi exclusivo de la raza blanca
incidencia por sexos, afecta mas a los hombres, con una proporcién de 10 a
1 en casi todas las series, aunque Ultimamente se va equilibrando (5 a 1
segun autores recientes e incluso 1’2 a 1 en la serie de Ellis y Auclair)
debido al aumento de mujeres fumadoras en las Gltimas décadas® %% 109 |3

relacion de este tumor con el tabaquismo parece clara, aumentando el
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riesgo de padecerlo en un 7’6 en hombres y en un 17’4 en mujeres®> !, En

este sentido, algunos autores sugieren que no deberia ser considerado una
verdadera neoplasia, sino simplemente una reaccion inflamatoria, provocada
por el excesivo consumo de tabaco asi como por la accién de radiaciones

ionizantes, que involucra a los conductos parotideos.

Caracteristicas clinicas. Se presenta como una elevacion de 3-4
cm. de diametro localizada en la parte posterior de la parotida, proxima al
angulo de la mandibula o por debajo de ésta, de crecimiento lento, indolora,
movil, de superficie lisa o lobulada y de consistencia generalmente “pastosa”
al comprimirlo con los dedos, no siendo posible distinguir este tumor del
adenoma pleomorfo u otras neoplasias benignas sélo con los hallazgos
clinicos® 6. Puede dar lugar, dependiendo de la zona de asiento, a asimetria
facial, disfonia, y rara vez parestesias o paralisis facial, y también, en menos
del 10% de casos, puede tornarse doloroso, sufrir procesos inflamatorios o
aumentar bruscamente de tamafio® 1%,

Es un tumor bien circunscrito, de localizacion preferente en el polo
inferior, encontrandose en un 10% de casos en el l6bulo posterior de la
parétida y en un 8% en los ganglios linfaticos periparotideos®; a menudo se
detecta de forma casual y generalmente es unilateral, pero no es rara la
bilateralidad, que sucede, segun los
autores consultados, entre un 2 y
un 15% de casos> & 73 111 Esta
bilateralidad puede ser desde el
inicio o] bien desarrollarse
secundariamente. Puede aparecer

con otro tumor salivar o tener un

origen multifocal®!' 82 (en este caso
puede evolucionar de forma

Figura 35. Tumor de Warthin parotideo  sincronica o metacrdnica, aunque
parcialmente quistico. Las “perlas ..
blanquecinas  corresponden a foliculos generalmente son metacronicos),

linfoides. , .
que podria explicarse por la
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implicacion del tabaco en la génesis de este tumor, manifestandose
35, 111

simultaneamente en ambas pardtidas el efecto carcinogénico del humo
Caracteristicas macroscopicas. Es un tumor bien delimitado del
parénquima circundante (figura 35)%, blando, fluctuante, oval o
redondeado, de superficie lisa, con espacios quisticos llenos de exudado
mucoide o sustancia semisédlida rica en colesterol, de aspecto gelatinoso
transparente® °’. Tiene cdpsula firme con frecuencia cubierta de una red
vascular; al corte se observan multiples papilas intraquisticas. La porcion
sOlida es gris-blanquecina y corresponde al componente linfoide;
ocasionalmente hay focos hemorragicos en las areas interquisticas® 8 97,
Caracteristicas microscopicas. Las células neoplasicas se disponen
en tubulos que tienden a rellenar las cavidades quisticas, tapizadas por una
doble capa celular (figura 36 y 37)%, cilindricas las mas superficiales y
cubicas o poligonales, mas pequefias, las basales; también pueden
observarse conformando trabéculas anastomosadas o islotes de epitelio

> 86,97 | as células

glandular o basalioide con o sin formaciones quisticas
cilindricas son eosindfilas y granulares (oncocitos), parecidas a las del
adenoma oxifilo, con citoplasma amplio rico en mitocondrias y nucleo
alineado hacia la luz, en empalizada, encontrandose dispersas entre ellas

%7 Las células cUbicas basales tienen

células caliciformes PAS(+)> 8¢
pequefos nucleos ovales y su citoplasma es como el de las células
cilindricas, pero menos abundante, y sus bordes menos nitidos. En la base
del estrato epitelial se pueden descubrir células mioepiteliales y, orientadas
hacia la luz, se ha demostrado la existencia de vesiculas apocrinas® & 8 °7,
El componente epitelial y el linfoide pueden estar en proporcion
variable. Es posible encontrar en el epitelio focos de metaplasia escamosa y
también, aunque con peor prondstico, de metaplasia mucosa, fibrosis,
necrosis o inflamacién aguda o crénica® °. Por lo general, aunque el tumor
de Warthin se define como benigno, se han descritos casos de malignizacion

(alrededor del 1%) que pueden afectar tanto al componente epitelial
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(carcinoma escamoso, carcinoma mucoepidermoide, adenocarcinoma,
carcinomas indiferenciados), como al componente linfoide (linfoma no
Hodgkin), como refieren casi todos los autores consultados® ® 73, En un 3%
de casos se encuentra asociado a otras neoplasias, y la incidencia de
recidivas, esta en torno al 12%, probablemente debido al origen multifocal

de este tumor!? 113,

Figura 36. HE 10x Figura 37. HE 100x

La microscopia electrénica pone de manifiesto que tanto las células
basales como las cilindricas superficiales contienen numerosas mitocondrias

aunque las basales son mas electrén - densas®.

Inmunohistoquimica. La inmunoreactividad para la proteina s-100,
citoqueratinas y vimentina resulta variable y poco concluyente tanto en el
epitelio basal como superficial®®.

Hallazgos citopatolégicos. Los aspirados de tumor de Warthin
muestran pequefios fragmentos de epitelio oncocitico con organizaciéon en
panal rodeados parcialmente por linfocitos. Suele haber mastocitos
presentes. Las células epiteliales presentan un citoplasma moderado-
abundante, granular y un nucleo uniforme, redondeado y central con

nucleolo pequefio® 1% 115,
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8.4. ONCOCITOMA

El oncocitoma es un tumor benigno compuesto por células epiteliales,
poligonales, grandes con citoplasma prominente, granular y eosindfilo
resultado del acimulo de un exceso de mitocondrias atipicas. Estas células
se denominan oncocitos o células oxifilas. Estas células pueden aparecer en
muchos tipos de tejidos, pero son mas frecuentes en las glandulas salivares,

glédndulas tiroides y paratiroides, pulmdn y rifién® & 73,

También se ha denominado adenoma oxifilo u oncocitico. No
representa mas del 1% de los tumores salivares, aunque algunas series
refieren hasta el 3% del total> & 7> °7, Suponen el 2'3% de las neoplasias
salivares benignas, el 1'8% del total de los tumores de las glandulas
salivares mayores, el 2'7% de los benignos de las mismas y el 3'5% de los
tumores de la glandula pardtida®; esta es su localizacidon mas habitual, sobre
todo a nivel del 16bulo superficial®, alrededor del 80% de los casos segun la
mayoria de los autores consultados, encontrdandose en un 9% en la
submandibular y muy escasamente en las glandulas menores del paladar,
mucosa bucal y lengua; no se ha registrado ningin caso en las glandulas
sublinguales. La edad de aparicidn se sitla entre los 50 y 70 afios’® 16, No
hay diferencias respecto al sexo, si bien algunos autores sefialan un ligero

predominio en mujeres, en las que destaca la variante de células claras® '3,

Caracteristicas clinicas. Clinicamente es indistinguible de otros
tumores benignos®, en especial del
tumor de Warthin, siendo ambos
ademas muy similares en su
morfologia e histologia®*®.
Habitualmente se presenta como
un abultamiento parotideo
raramente doloroso, redondeado u

ovoide, a veces multilobulado,

firme y movil a la palpacion, bien

Figura 38.
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circunscrito y de lento crecimiento® '°; al menos en un 7% de casos es

bilateral (de forma sincrénica o metacrénica)'!’, aunque hay autores que
consideran que la bilateralidad excepcional. Se ha descrito asociado con la

exposicién a radiaciones ionizantes® 193,

Caracteristicas macroscépicas. El oncocitoma es un tumor
homogéneo, de apariencia rojiza o parduzca (figura 38)%* 1°3, de superficie
lisa, que puede estar dividida en lobulos por septos fibrosos; estd bien
delimitado y al corte puede ser de color grisdceo®, rojo oscuro o amarillento,
de aspecto uniforme salvo por la posible presencia de pequefios quistes y
frecuentes focos de hemorragia® ©. Estd encapsulado, al menos parcialmente

y su tamafio oscila entre 1y 7 cm® 97/ 103,

Caracteristicas microscopicas. Este tumor esta formado por
oncocitos: células grandes (de una a dos veces el tamafio de la célula
acinar) de bordes marcados de citoplasmas granulares e intensamente
eosinofilos, que reemplazan el
epitelio ductal y acinar de los
epitelios maduros(figura 39)> & %7,
Estas células tienen un ndcleo
redondo, central y vesicular, de
cromatina dispersa con uno o mas
nucleolos, y una gran cantidad de

mitocondrias que les da ese

aspecto granular y que pueden

Figura 39. HE 400x llegar a constituir el 60% del
volumen celular™ ® %7, Se disponen formando extensiones laminares, nidos,
cordones, anchas columnas paralelas o sélidos grupos acinares, y sélo
excepcionalmente estructuras tubulares con luz que aparece vacia (figura
40)6, 97,
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La intensidad de la eosinofilia de los oncocitos es variable,
distinguiéndose a menudo células “claras” y “oscuras” segun respondan a la
tincion y segun acumulen mas o
menos glucogeno en el
citoplasma®. Los oncocitomas de
células claras, por lo demas,
poseen la misma arquitectura
histolégica que los oncocitomas

tipicos, siendo ademas frecuente

encontrar focos oncociticos

] 5
i

f ¥ rel ¥

AL ' b k=

convencionales en el interior de o
Figura 40. HE 250x

nodulos de células claras® 118 119, E|
alto contenido mitocondrial de los oncocitos posibilita que este tumor, junto
con el adenolinfoma también abundante en este tipo de células, capte el Tc

99 m, siendo por tanto la gammagrafia un método selectivo de diagndstico®
120

El estroma es pobre; esta constituido por un delicado tejido conectivo
presente entre las columnas y grupos celulares. Pueden existir células
linfoides en numero variable, pero generalmente son escasas y no suelen

formar foliculos™ °”. Muy raramente se ven mitosis’> °’

y la tendencia a la
malignizacién, aunque hay casos descritos, es excepcional®’. Algunos
autores, apuntan referencias a que el oncocitoma no sea un verdadero
tumor, sino mas bien una hiperplasia nodular; Ellis y Auclair opinan que tal

distincién es bastante sutil y quizds simplemente semantica® & 7.

La transformacion de las células ductales epiteliales normales en
oncociticas puede ocurrir, ademas de en las glandulas salivares, en la
mucosa nasal, lengua, faringe, laringe, traquea, bronquios, esdéfago,

hipdfisis, higado y trompas uterinas® 74 121 122,

Los oncocitos aparecen
normalmente durante la vida en adultos joévenes y su funcidn es

desconocida, asi como el papel que juegan en la patogénesis del tumor.
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Inmunohistoquimica. Es un tumor tipicamente reactivo a
citoqueratinas y a anticuerpos antimitocondriales. También presente
reactividad a p63 en las células basales. Otros marcadores mioepiteliales,
como la actina de musculo liso, calpoina, miosina de cadenas pesadas de

musculo liso, proteina S-100 y GFAP estén ausentes''® %3,

Hallazgos citopatolégicos. Las caracteristicas citoldgicas de este
tumor son muy parecidas a las del tumo de Warthin, excepto por la ausencia
de células linfoides. Tanto es asi que en las extensiones de tumor de
Warthin con escaso material linfoide el diagnéstico diferencial con el

oncocitoma se hace muy dificil** 12>,

8.5. ADENOMA CANALICULAR

El adenoma canalicular es un tumor poco frecuente (1% de las
neoplasias de glandulas salivares), casi exclusivo de las glandulas salivares
menores y sobre todo en el labio superior (75% de casos)® 126 27 en el que
es el segundo tumor en frecuencia; en un 2'6% se desarrolla en el labio
inferior y alrededor del 13% en la
mucosa bucal® 128,

La edad de presentacion se
halla entre la 62 y 72 década ; se
afectan mas las mujeres en una
proporcion de 1'8:1 'y los
5,127.

individuos de raza blanca

Algunos autores lo

consideran un subtipo de adenoma
99, 129, 130

Figura 41.

de células basales

Caracteristicas clinicas. Se manifiesta como un noédulo

asintomatico, mdvil®, de crecimiento lento®, que da una tonalidad azulada a

)6, 103,

la mucosa (figura 41 ; son raros los mayores de 3 cm. de didmetro®.
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Aunque la incidencia de tumores epiteliales multifocales en las glandulas
salivares menores es muy baja, no es infrecuente que este tumor se
presente como una lesidon multifocal’?®1?8; Ellis y Auclair, en este sentido,
hacen referencia a una serie con un 22% de tumores multifocales, aunque
apuntan que la incidencia es probablemente mas alta®. Por lo general, la
mucosa que recubre la lesidn suele estar intacta, pero puede estar ulcerada
hasta en una proporcion de 1:3, como en la serie de 12 casos descrita por
Sudrez et al'3!.

Caracteristicas macroscopicas. La superficie de corte es, a veces,
homogénea, pero generalmente manifiesta gran cantidad de pequefios
quistes y una textura gelatinosa o mucoide, variando por tanto, su
coloracion® 8, Este tumor puede o no tener capsula (ocasionalmente no la
tienen), pero es excepcional hallar ejemplares parcialmente encapsulados®
97.

Caracteristicas microscopicas. El componente bdasico de este
tumor son células basalioides, columnares o cuboideas que muestran un
citoplasma eosinéfilo, PAS positivo®, con nicleos redondeados o elipticos de
cromatina baséfila y punteada, y
uniformes en forma y tamainio,
siendo raras las figuras de mitosis®.
Estas células estan dispuestas en
capas alineadas en forma
trabecular, ocasionalmente
pseudoestratificadas, pudiendo

contener multiples dilataciones

R quisticas con proyecciones
Figura 42. HE 40x - 5
papilares en su luz’. Estos
microquistes, junto con las variaciones en la densidad celular, son los
causantes de las diferentes apariencias que llega a adoptar este tumor, pero
se mantiene la estructura morfoldgica basica: una hilera de células
cilindricas adyacentes a las luces canaliculares y a otra hilera de células

cénicas colindantes con el tejido conectivo estromal (figura 42 y 43)%’. El
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estroma es laxo y bien vascularizado, constituido por escasos fibroblastos y
muy poco coldgeno® con presencia
de material mucoide®’, ) :
ramificdndose e interconectandose
con éste. La proximidad entre las
dos filas de células varia a lo largo
de la longitud del corddn epitelial,
quedando entre ambas un espacio

al que se debe el término

“canalicular” que define este

Figura 43. HE 250x

adenoma®.

Ultraestructuralmente, las células basalioides del adenoma
canalicular, a diferencia de las del adenoma de células basales, no poseen
desmosomas asociados con haces de tonofilamentos, la cantidad de

organelas es moderada y la ldmina basal es muy tenue!®,

Inmunohistoquimica. En la mayoria de las series publicadas, casi
todas las células tumorales son positivas para las citoqueratinas y la

proteina s-100 y negativas para la actina de musculo liso® 133,

8.6. CISTADENOMA

El cistadenoma es un tumor benigno epitelial en el que la
proliferacion adenomatosa, frecuentemente papilar, asienta en multiples
estructuras quisticas.

Representa aproximadamente el 2'2% °© de todos los tumores
epiteliales benignos. En cuanto a la localizacién, hay discrepancia entre los
autores consultados sobre las glandulas mas afectadas, siendo para Campos
et al.> las mayores, principalmente la pardtida, con una casuistica de un
65%, en tanto que para Ellis y Auclair® son las menores, principalmente de
los labios y mucosa bucal, en una proporcion de 7:3'1 y, para Mahler y

Schell*®*, aunque también lo asocian a las gldndulas menores, es en la
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laringe donde se presentan la mayoria de los casos, coincidiendo con Roselld
y Esquerdo®®. En cuanto a la incidencia por sexos, tanto Campos et al®.
como Ellis y Auclair® indican un predominio en mujeres, con un proporcion
de 2:1, sefalando estos Ultimos autores que en algunas de las series
consultadas esta proporcion se eleva a 3:1; sin embargo, Mahler y Schell no
refieren diferencias!®**. Mayor uniformidad encontramos sobre la edad de
aparicion que suele estar por encima de los 60 afios, aunque hay casos

descritos de pacientes con 12 afios®.

Caracteristicas clinicas. Cuando aparece en las glandulas mayores,
lo hace habitualmente como una masa asintomatica , de crecimiento lento®.

En la mucosa oral, por otra parte, se presenta como una tumoracién

5 6 134 " de coloracion

135

pequefia, menor de 1 cm., similar a un mucocele

azulada e, igualmente, asintomatica y de crecimiento lento

Caracteristicas macroscopicas. Al corte presenta multiples
espacios quisticos de pequeno tamano (ocasionalmente una cavidad Unica y
grande) rodeados de tejido glandular salivar o de tejido conectivo®. Al igual
que el tumor de Warthin presenta proyecciones dentro de los espacios

quisticos (figura 44), pero menos prominentes que en este’.

Caracteristicas microscoépicas. Histoldgicamente, es un tumor bien
delimitado que en ocasiones esta rodeado de una capsula de tejido fibroso
(figura 44)> ©. No obstante, el limite
entre el tumor y el tejido circundante
es irregular lo que a veces sugiere un
crecimiento infiltrante® ®°,

Es muy similar a un tumor de
Warthin del que se hubiera eliminado
el estroma linfoide® **, o a un

papiloma intraductal, aunque en el

cistadenoma la hiperplasia intraductal

Figura 44. HE 20x

y las proyecciones papilares de los
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ductos dilatados son mucho menos frecuentes y el papiloma suele ser

136 Estas

uniquistico ya que ocurre sobre un ducto salivar dilatado
proyecciones, asi como la pared quistica, estan revestidas por un epitelio

pseudoestratificado de células cilindricas o clbicas, mucoides u oncociticas®
80

-
&%‘ﬂ;‘»?‘".}. E% ,
RO ER S Los nucleos
IR L

A N .
- e v celulares son uniformes

< I
: y las figuras de mitosis
raras. A veces podemos
encontrar células
inflamatorias dispersas y
un denso estroma

intercelular (figura 45)°.

Figura 45. HE 400x.

8.7. MIOEPITELIOMA

El mioepitelioma representa el 2% del total de los tumores salivares

segun las diferentes series con el 1,6% en las glandulas salivares mayores y

3,3% en las menores® & 73 85 No existen diferencias apreciables entre este

tumor y el adenoma pleomorfo en cuanto a su comportamiento bioldgico,

distribucion por edad y sexo, presentdandose como una masa asintomatica

hacia la 52-62 década en el caso de los parotideos, mientras que los
6

palatinos se ven en personas mas jovenes™ °, siendo éstas sus dos

localizaciones tipicas.

Caracteristicas macroscopicas. Es un tumor sodlido, bien
delimitado, frecuentemente rodeado de una capsula fibrosa de espesor
variable, excepto en los tumores de las glandulas menores que carecen de
ella®>. La superficie de corte es amarillenta y brillante. Muy similar al

adenoma pleomorfo salvo por carecer de areas mixoides o condroides®.
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Caracteristicas microscopicas. El mioepitelioma estd compuesto

97,137,138  carece de elementos

casi integramente por células mioepiteliales
ductales o bien los presenta en
muy escasa cantidad (no mayor del
10%); probablemente representa
la forma final en el espectro del
adenoma pleomorfo® 38, Adopta
distintos patrones de crecimiento
segun el tipo celular predominante,
pudiendo ser sélido fusocelular,

plasmocitoide, epitelioide, de

células claras o mixto® 13, A
Figura 46. HE 250x

diferencia del adenoma
pleomorfico, este tumor muestra los cordones celulares del estroma vascular
mixoide, y las células de los tumores mioepiteliales pueden sintetizar y
secretar componentes extracelulares como proteoglicanos, ldmina basal,
fibras de coldgenos y eldsticas, no asi las de los adenomas pleomorfos® 8>
138

El patrén sdélido fusocelular (figura 46)%* es el mas comun, recogiendo
algunos autores en su serie hasta el 70% de los mioepiteliomas; consiste en
una proliferacion de células fusiformes, eosindfilas, que pueden disponerse
en mantos difusos o fasciculos entrelazados, con escaso estroma fibroso
intercelular> 13, conformando
uno o varios nodulos. Es un
tumor hipercelular que a menudo
contiene grupos de células claras
y células epiteliodes con
ocasionales espacios quisticos y a
veces acumulos de material

hialino amorfo entre los cordones

e islotes celulares®.

Figura 47. HE 1000x.
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El patrdon plasmocitoide (figura 47)'%°

muestra grupos de células
eosindfilas, redondeadas, de nucleo excéntrico que se disponen en capas
muy unidas o en grupos separados por un estroma mixoide mas abundante
que el patrén fusiforme® °. Este patrén es mas frecuente en las glandulas

salivares menores y suelen ser mas agresivo que el fusocelular!3® 149,

Las células claras contienen glucdégeno y se encuentran en pequena
proporcion en casi todos los tumores con un claro predominio en alguno de
ellos, asociandose en estos casos a espacios quisticos. Las células
epitelioides, grandes, ovoides o poligonales, son muy abundantes en
algunos mioepiteliomas en los que las células plasmocitoides y fusiformes
suelen ser escasas. Ocasionalmente hay estrechos cordones circundados por
un estroma mucoide poco celular. Esta variante es también conocida como

mioepitelioma reticular® y es bastante infrecuente!*®,

El mioepitelioma muestra un crecimiento local mas agresivo que el
adenoma pleomorfo, con malignizacién (mioepitelioma maligno)®®> °7 en
algunos casos. Tiene también tendencia a recidivar'®, y ello, unido a un
indice proliferativo no bajo (1 mitosis x 10CGA) mueve a algunos autores a
hacer estudios comparativos de este tumor con el carcinoma epitelial-
mioepitelial**&.

Las células fusiformes del mioepitelioma suelen contener
microfilamentos con cuerpos densos, filamentos intermedios,
tonofilamentos, lamina basal y desmosomas; estas ultimas estructuras se
observan, en diferentes proporciones para las células de tipo plasmocitoide,
pero suelen estar ausentes los microfilamentos con cuerpos densos. El
espacio intercelular contiene un estroma rico en proteoglicanos y fibras
elasticas® ®.

Inmunohistoquimica. Las células del mioepitelioma demuestran
inmunoreactividad a citoqueratinas, aunque en las células fusiformes puede
ser muy variable. La actina musculo especifica suele ser positiva en estas

células, no constante en las células epitelioides y no hay reactividad en las
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células plasmocitoides y claras. La proteina s-100 es fuertemente positiva
pero la vimentina y la proteina acida glial fibrilar se expresan de forma

irregular en todas las células de esta neoplasia®*! 12,

8.8. ADENOMA SEBACEO Y LINFADENOMA SEBACEO

Adenoma sebaceo

El adenoma sebdceo es un tumor compuesto por células de forma
variable, con diferenciacion sebacea, que se agrupan formando islotes
sélidos y quistes® 7>,

Los tumores sebaceos pueden aparecer a cualquier edad, pero
especialmente a partir de los 50 afios> & 73, habiendo autores que sittan el
pico de incidencia en la 62 y 72 décadas de la vida'*®. Son muy raros, aun
cuando la diferenciacién sebacea en el epitelio ductal de la mucosa oral y de
las glandulas salivares mayores es un hallazgo normal en la especie
humana®. Asientan casi exclusivamente en la pardtida, aunque se han

144, 145 E| adenoma

descrito casos en la submaxilar y en mucosa oral®
sebaceo representa el 0'1% de los tumores salivares y el 0'4% de todos los
adenomas de las glandulas salivares mayores®; es algo mas frecuente en los

varones, en razén de 1’6 a 1°.

Caracteristicas clinicas. El adenoma sebaceo mide entre 0'4 y 3
cm, aparece como una masa blanda, y asintomatica generalmente en la
glandula parétida® 6,

Caracteristicas macroscopicas. Es un tumor de coloracion
grisacea, rosada o amarillenta, bien circunscrito y encapsulado, al menos

parcialmente® S,

Caracteristicas microscopicas. Estéa compuesto por nidos e islotes

de células sebaceas rodeados por un estroma fibroso que puede estar

52

focalmente hialinizado® Las células tumorales con frecuencia son
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predominantemente escamosas, con solo diferenciacion sebacea focal,
aunque en algunos casos muchos de los nidos epiteliales son ampliamente
sebaceos. No es infrecuente observar pequefias formaciones quisticas
(figuras 48 y 49)!* en lugar de sdlidos acimulos de células tumorales®, a
veces bastante numerosas. En ocasiones algunos de estos quistes pueden

romperse, filtrdndose material graso por el espacio parafaringeo®?.

Figura 48. HE 250 x Figura 49. Rasgos sebaceos y
oncociticos. HE 400 x

El adenoma sebaceo puede considerarse el marcador mas
caracteristico del sindrome de Muir-Torre, un sindrome canceroso familiar
gue combina al menos un tumor sebaceo (adenoma, epitelioma o carcinoma
sebaceos) con al menos una neoplasia visceral maligna (generalmente
carcinomas genitourinarios o gastrointestinales). Aunque la localizaciéon
habitual del adenoma sebaceo sea la cara, parpados y cuero cabelludo, es
posible encontrarlo a nivel de glandulas salivares en el contexto de este

sindrome?#’, 148,

Linfadenoma sebéaceo y linfadenoma

El linfadenoma sebaceo es también un tumor quistico que presenta
nidos irregulares de células sebaceas rodeados de un denso estroma
linfoide, caracteristica que lo diferencia del anterior. Los tumores que
carecen de diferenciacion sebacea, por lo demas idénticos, se denominan

linfadenomas® 4°,
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El linfadenoma sebdceo supone el 0'9% de todos los adenomas
salivares y no hay diferencias en cuanto al sexo> ®.Se presenta también

como una masa de crecimiento progresivo, y no suele ser dolorosa®.

Macroscépicamente (figura
50)**° tiene las mismas caracteristicas del
adenoma sebaceo y también se localizan
de manera casi exclusiva en la pardtida, si
bien existen un par de casos recogidos en
la literatura de un linfadenomas sebaceos

originado en las glandulas salivares
149, 151

menores Sus dimensiones oscilan

entre 1’5y 6 cm. Figura 50.

Caracteristicas microscopicas. Estd constituido por grupos
variables en forma y tamano de células sebaceas, ductos salivares y quistes
sobre un fondo de linfocitos en el que se demuestran foliculos linfoides con

150 " Estos

centros germinales y senos subcapsulares (figuras 51 y 52)*
quistes estan revestidos por células escamosas, cuboideas, cilindricas y
sebaceas, a veces con cambios oncociticos y en las luces podemos encontrar
material de secreciéon® ' %2, Una variante infrecuente de este tumor es el

linfadenoma sebaceo quistico unilocular o quiste linfoepitelial benigno con
152, 153

diferenciacion sebacea

Figura 51. HE 100x. Figura 52. HE 400x.
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El estroma linfoide, entre los elementos epiteliales, es uniformemente
denso®. Estos elementos epiteliales experimentan una progresiva
maduracion hasta las tipicas células sebaceas cargadas de lipidos similares a
las sebaceas cutaneas, sin diferencias morfoldgicas ni bioquimicas entre
éstas y las del linfadenoma parotideo. Estos datos sugieren que la pardtida

pueda ser un derivado ectodérmico mas que endodérmico®.

En la mayoria de los casos, estos tumores suelen estar asociados a
otros, principalmente al adenoma pleomorfo y al tumor de Warthin®, pero
también al carcinoma mucopidermoide; el diagndstico diferencial en estos
casos se basa en la existencia de una reaccion de células gigantes de cuerpo
extrafio, mas comunes en el linfadenoma, y en la localizacion de las
mucinas, que en el linfadenoma, caso de estar presentes, estan confinadas

en las luces y células epiteliales ductales; nunca en las células sebaceas®! 5%

143

Tanto el adenoma sebaceo como el linfadenoma presentan una
minima atipia y no tienen tendencia a invadir estructuras locales, con una
tasa de recidivas igualmente muy baja, pero el nimero de casos publicados

es demasiado bajo para confirmar este comportamiento® > 5% 148,

8.9. PAPILOMA DUCTAL INVERTIDO

El papiloma ductal invertido es un tumor raro que se origina a partir
de una proliferacion epitelial, papilar,
intraluminal en la porcién terminal del
conducto excretor de la glandula salivar,
en la union entre el epitelio ductal y el
epitelio de la mucosa oral. Su localizacién
principal es el labio inferior, seguida de la
mucosa bucal® ®.

Debido a su rareza es dificil saber

su incidencia real, pero con los datos de

) B Figura 53. HE 20x. Proyecciones
los que se disponen no suponen mas del papilomatosas en un ducto salivar.
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0,1% de las neoplasias epiteliales benignas de las glandulas salivares y
aproximadamente un 0,4% de los tumores de las glandulas salivares
menores. Es mas frecuente en los hombres 2:1 y la edad media de
presentacion es 53 afios® 1°% 133,

Caracteristicas clinicas. Se manifiesta como un nédulo submucoso,
de pequeno tamano (entre 1 y 1’5 cm. de diametro), firme a la palpacion,

asintomatico y de crecimiento lento> °.

Se origina a partir de la porcidon
terminal del conducto salivar excretor, en la unién del epitelio ductal con el
epitelio de la mucosa oral, y es por ello que no ocurre en la parétida ni en la

submandibular® ®.

Caracteristicas microscopicas. Al microscopio 6ptico, el papiloma
ductal invertido parece iniciarse a partir de los conductos excretores, cerca
de la superficie mucosa (figura 53)°. Las proliferaciones celulares estan
constituidas por células basalioides o epidermoides inmaduras, cubicas o
cilindricas, de citoplasma eosindfilo®>, sin mitosis ni pleomorfismo, con
multiples proyecciones papilares, bulbosas y gruesas, que llenan la luz
ductal (figuras 54 y 55)% *®, Es un tumor bien delimitado y diferenciado por
una ldamina propia de tejido fibroso (figura 53)*°°.

Figura 54. HE 200x. Figura 55. HE 400x. Cabeza de flecha,
células columnares y cuboidales. Flecha,
células mucosas.
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El término “invertido” esta en relacién con el plano de seccién, segun
el cual el tumor se sitla justo bajo el epitelio mucoso o en continuidad con

la superficie epitelial®.

Inmunohistoquimica. Presenta marcada reactividad a
citoqueratinas 13 y 14 y reactividad mas débil para 7, 8 y 18. los

marcadores para células mioepiteliales son negativos® °°,

8.10. PAPILOMA INTRADUCTAL

El papiloma intraductal es un tumor producido por una proliferaciéon
papilar intraluminal del epitelio del conducto excretor que da lugar a
dilataciones uniquisticas del mismo. Comparte caracteristicas con el
cistadenoma, por lo que en el
pasado algunos autores lo

incluian en el espectro de este

tumor® ©,
Se origina
preferentemente en los

conductos excretores de las

glandulas salivares menores,

aunque también puede Figura 56.

presentarse en las glandulas mayores; el labio superior, la mucosa bucal y
la papila del conducto parotideo son su localizaciones mas frecuentes por
orden decreciente de frecuencia®®>’*°. Afecta por igual a hombres y mujeres

y la edad media de presentacion es de 56 afios® >4,

Caracteristicas clinicas. Clinicamente se muestra como un
abultamiento mucoso, pequefio y asintomatico, de entre 0’5 y 2 cm (figura
56)154, 158
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Caracteristicas macroscopicas. Es una lesidn quistica, bien
delimitada, amarillenta y lisa que se encuentra normalmente en Ia

submucosa® °.

Caracteristicas microscopicas. La cavidad quistica presenta
multiples proyecciones papilares arboriformes hacia la luz (figura 57)8,
constituidas por un epitelio cuboideo
(figura 58)'® con complejas redes
papilares anastomoéticas de tamano

6, 154

variable> Estos conductos

quisticos son los conductos excretores,
en cuyo interior se produce esta
proliferacién papilomatosa del epitelio

5, 6, 158

cubico y cilindrico A veces se

observan células mucoides
delimitantes, con ejes fibrovasculares, ' '9uras7.HE20x.
bien circunscritas en el interior de la estructura quistica que aparece
revestida por una densa pared de tejido fibroso de 1 a 2 mm con una

proporcion entre dispersa y alta de células inflamatorias (figura 59)% %8,

Las figuras de mitosis y atipias son escasas o ausentes®.

B

Figura 58. HE 100x. Figura 59. HE 100x.
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8.11. SIALOADENOMA PAPILIFERO

El sialadenoma papilifero es igualmente un tumor raro constituido por
una proliferacion exofitica del epitelio estratificado, escamoso, papilar en la
superficie de la mucosa en contigliidad con una proliferacidon endofitica del
epitelio de la mucosa ductal® *>*,

Dada su rareza se disponen pocos datos sobre su incidencia pero se
estima que puede estar en torno al 0,4% de los tumores epiteliales de las
glandulas salivares menores. Se presenta en personas de edad avanzada
(edad media de aparicion de 62 a 642 afios), en mayor proporcidon en

'7% 697,180 gy |ocalizacidn preferente es el

varones, con una ratio de 1
paladar, encontrandose aqui entre el 65% y el 69% de los casos, si bien
puede desarrollarse en cualquier zona de la mucosa orofaringea y también

en las adenoides y la parétida®’ 161,

Caracteristicas clinicas. Es generalmente asintomatico vy
clinicamente similar a un papiloma escamoso; su evolucién es lenta, con
casos descritos de hasta 10 y 12 afios antes de que el paciente acuda a
consulta® ¢,

Caracteristicas macroscopicas. Su aspecto es el de una lesion
rojiza, bien delimitada, de base amplia o pediculada y superficie verrucosa o
papilar, de un tamafio que oscila entre 3 mm y 7’5 cm, aunque la mayoria

de los tumores son inferiores a 1 cm®’" >4,

Caracteristicas microscopicas. Microscopicamente se manifiesta
como una proliferacion de epitelio escamoso con multiples proyecciones
papilares (figura 60)%/, bulbosas y engrosadas que llenan la luz ductal® ®.
Muestra un patron de crecimiento bifasico a expensas de una porcion
superficial, papilomatosa, exofitica, recubierta de un epitelio acantdsico de
maduracién paraqueratosica y una porcién profunda con estructuras
quisticas, pseudoductales, tapizadas por una doble hilera celular: células
luminares cilindricas y células basales cubicas o planas, ambas de

citoplasma fuertemente eosindfilo, de rasgos oncociticos, tipico de los
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epitelios de los conductos
interlobular 'y  excretor, con
ocasionales células caliciformes
intercaladas>® °. Se disponen
alrededor de un eje central
fibrovascular, a veces con un leve
infiltrado linfoplasmocitario. No hay
capsula alrededor de las
estructuras proliferativas, aunque

si una lamina basal bien definida

Figura 60. HE 20x.

que circunscribe la zona glandular. En general las células neoplasicas

parecen exhibir caracteristicas de varios tipos celulares del aparato ductal

salivar® 154 162,
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9. TUMORES EPITELIALES MALIGNOS
9.1. CARCINOMA MUCOEPIDERMOIDE

El carcinoma mucoepidermoide es el tumor maligno mas frecuente de

las glandulas salivares de acuerdo con la mayoria de los autores
—p— consultados, si bien hay cierta

disparidad en los porcentajes
recogidos en sus respectivas
series: 16%% 164 239,1%, 309%" &
166 34941%7 y 50%!%%, En general,
representa entre el 10%'®° y 16%°

de todos los tumores salivares,

segln los grupos consultados;
Figura 61. Campos et al.'®® indica que en las
series americanas constituye entre el 12-16% (35% de todos los malignos),
en tanto que en una serie britanica soélo representa el 2'1%, situandose
entre ambos limites series de otros paises’ 3 !¢5; existen, por tanto,
variaciones geograficas considerables. La raza blanca muestra un claro
predominio pues alcanza a un : : :
85% de casos'®.  Afecta
principalmente a las glandulas
mayores y la mayoria de los
autores senalan la parétida como
la glandula mas frecuentemente
comprometidal’ & 416 Raro en

las glandulas sublinguales,

aunque en ellas es el tumor mas

Figura 62. HE 250x

frecuente tras el carcinoma
adenoide quistico'®® 7%, Representa también el tumor salivar maligno mas
frecuente en nifios?* 71 172 |3 incidencia mas alta estd alrededor de los 50

afos y en las mujeres en una proporcion de 1'5:1, similar a la de los
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tumores salivares en general® ® ¢’

, aunque se han descrito casos en
menores de un afio!’3. Campos et al.!®® sefialan que esta relacidn se invierte

hasta 1:4 para localizaciones como lengua y trigono retromolar.

Caracteristicas clinicas. En la paroétida y en la submandibular
aparece como una masa solitaria e indolora, en la regién preauricular o
submandibular. Cuando se sitla en las glandulas menores (figura 61)°, se
observa hasta en un 60% de casos como una tumoracion azulada,
fluctuante, similar a un mucocele (incluso con drenaje de moco)’® %3, Otras
presentaciones clinicas publicadas incluyen abscesos dentales, parestesia,
entumecimiento de dientes, ulceracion, etc. Las lesiones palatinas

demostraran erosién dsea y pueden llegar a implicar al seno maxilar!’*,

En la clinica, ademas de la localizacién influye la agresividad
histoldgica del tumor; se describen tres grados de malignidad: grado I (bajo
grado, bien diferenciado; figura
62)%, grado II (grado medio,
moderadamente diferenciado) vy
grado III (alto grado, mal
diferenciado; figura 63)%. En
general, los tumores bien
diferenciados suelen manifestarse

con caracteristicas semejantes al

adenoma pleomorfo, bien sea de

Figura 63. HE 400x manera asintomatica o de forma
inespecifica, pero a medida que aumenta su grado de malignidad, es mas
frecuente encontrar dolor, fijacion a planos profundos, paralisis facial, mayor
invasion con ulceraciones y diseminacion metastasica. La afectacion neural
ocurre en un 8% en los tumores de bajo grado, mientras que en los de alto
grado llega del 17% al 25%®% 7> 76 Suele ser de crecimiento lento® 7#, con
casos de hasta 20 afios de evolucion, en tanto que otras veces es rapido
tras un periodo de quiescencia, especulandose la transformacion de la

naturaleza tumoral con el tiempo!®®. Por tanto, el tamafio es variable,
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situdndose entre 1 y 12 cm® 7%, con una media entre 1 y 4 cm'® o entre 2 y

3 cm segun Keogh Ivan et al'”’.

En la génesis de este tumor, como en la del oncocitoma, estan

103, 163

implicadas las radiaciones ionizantes y es considerado el tumor mas

directamente relacionado con esta causa®.

Caracteristicas macroscoépicas. Los
tumores mejor diferenciados aparecen bien
delimitados y presentan areas quisticas, en
tanto que los mal diferenciados tienen una
consistencia mas solida e infiltran estructuras

6, 74

circundantes El contenido de los quistes

es a menudo un material mucoide, viscoso,
translicido y sanguinolento® 74 163, En
cualquier caso, suelen ser tumores firmes,
grisaceos, amarillentos o rosados al corte

(figura 64)% 7% 86 163 qin cdpsula (aunque

pueden estar parcialmente encapsulados® 7*

103,

163) 'y de contornos lobulados superficie Figura 64.

lisa, a veces granulosa o papilar'®.

Caracteristicas microscopicas. El carcinoma mucoepidermoide
esta constituido por células claras, cilindricas, intermedias, escamosas y
mucosas(figura 60)%! ¢7:193.163 | 3 proporcidn de estos elementos es variable
y condiciona el patron de crecimiento: si predominan las células escamosas,
el tumor sera solido, en tanto que si abundan las mucosas, encontraremos
numerosos espacios quisticos®’; esta proporcién también va a definir el
comportamiento bioldgico: en los de bajo grado, las células mucoides
exceden significativamente a las escamosas; esta proporcidon se iguala en
los de grado medio, y en los de alto grado son mucho mas numerosas las
epidermoides(figura 61)% 7%, En los de bajo grado, ademads, los espacios

quisticos o glandulares estan bien formados, sin atipias ni pleomorfismo
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celular y con pocas mitosis'®®; los quistes pueden infiltrar el parénquima
salivar y el tejido conectivo adyacente, pero es rara la invasiéon neural; sus
paredes cuentan de una a tres capas de células de los diversos tipos
mencionados, con ocasionales proyecciones papilares intraquisticas. Son
habituales los islotes o cordones celulares, pero no las proliferaciones en

manto!®3,

En los de grado medio hay un elevado pleomorfismo, mitosis
ocasionales®” y los quistes son pequefios y escasos; en este caso
predominan las células intermedias, las mucosas estdn dispersas y las
escamosas forman islotes sélidos y amplios, con focos evidentes de atipia'®3.
En los de alto grado hay un mayor pleomorfismo y anaplasia®” asi como una
considerable actividad mitdtica, con proliferaciones sodlidas de células

67, 163

epidermoides e intermedia gue asemejan a un carcinoma epidermoide.

Las células mucosecretoras son grandes, con bordes marcados vy
citoplasma espumoso que se tifie con los colorantes especiales para las
mucinas, mientras que las epidermoides presentan un voluminoso nucleo,
con un nucleolo prominente, y citoplasma eosindéfilo. Es posible ver
depdsitos de queratina en algunas células, pero no grandes perlas como en
el carcinoma de células escamosas, y también se han descrito puentes
intercelulares. Las células intermedias (de apariencia entre las epidermoides
y las basales) son redondeadas u ovaladas, con escaso citoplasma rosado®.

El estroma es abundante y fibroso™* '3

, a veces hialinizado o con infiltrados
linfocitarios y foliculos linfoides® 7% %3, La presencia de miofibroblastos en el
elemento estromal se ha considerado como factor prondstico por algunos

autores, correlacionandolo con el grado de malignidad®’8.

Ultraestructuralmente, Dardick et al.'”® ha descrito dos tipos basicos
de células: luminares e intermedias. Las primeras son las secretoras de
mucinas, muestran microvellosidades sobre su polo apical y estan rodeadas
por las células intermedias. Ambos tipos celulares pueden tener
tonofilamentos y caracteristicas epidermoides y se ha sugerido su relacion

con las células mioepiteliales modificadas del adenoma pleomorfo.
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Caracteristicas citopatoldgicas. Con frecuencia los aspirados de
puncién con aguja fina son dificiles de interpretar. La variante de bajo grado
carece de atipias, sin embargo la variante de alto grado presenta
caracteristicas que claramente hacen pensar en malignidad'®°.

La presencia de mucina extracelular abundante es frecuente y simula
el componente mesenquimal del adenoma pleomorfo. Las células escamosas
también son frecuentes y es preciso realizar diagndstico diferencial con el
adenoma pleomorfo, el tumor de Warthin con metaplasia escamosa y
carcinomas epidermoides primarios o metastaticos® 18°,

Inmunohistoquimica. La inmunorreactividad del carcinoma
mucoepidermoide para la CK7, CK14 es muy positiva excepto en las células
mucoides. La proteina S-100, la alfa-fetoproteina, el antigeno
carcinoembrionario, el antigeno epitelial de membrana, la vimentina y la
proteina glial fibrilar acidificada presentan una reaccion variable que no debe

correlacionarse con el grado tumoral® 3 74,

9.2. ADENOCARCINOMA, SIN OTRA ESPECIFICACION

Es un tumor que muestra diferenciacion glandular o ductal y que
carece de las caracteristicas distintivas histopatoldogicas propias de otros

181

tumores mas especificos!®* Es denominado adenocarcinoma con el

apelativo de “inespecifico” o “sin otra especificacion”. Segun autores, es el

tercer tumor maligno mas frecuente, o entre el tercero y el quinto® 193 163

181.

Debido a la gran variabilidad del tumor y a los criterios aplicados a la
hora de diagnosticarlo valorar la proporcion que representa del total de
tumores es dificil y el rango variable. Asi, segun las series consultadas oscila
entre el 1%, 9% y 18%% & 74 183 de| total de las neoplasias salivares y entre
el 8'8% y el 44'7%?* & 74 163,181 de |as malignas. Revisando las imagenes de
algunas de las series publicadas y utilizando la terminologia actual, algunos

de estos tumores podrian ser reclasificados como adenocarcinomas
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polimorfos de bajo grado, cistadenocarcinoma papilar o adenocarcinomas de
células basales, adenocarcinoma oncocitico, carcinoma de células claras,

carcinoma epitelial-mioepitelial y carcinoma sebdceo® 18,

Anteriormente,
entidades clinicopatoldgicas como el carcinoma ductal salivar, el carcinoma
ductal terminal y el carcinoma epitelial mioepitelial eran considerados
carcinomas inespecificos, en la clasificacion actual de Ellis y Auclair aparecen

como entidades diagndsticas independientes®.

La edad de mayor incidencia se encuentra entre la 52 y la 8al63 181,
Es muy raro en los nifios'®3, tan sélo se refiere en un 3% por debajo de los

10 afios® 74,

Las mujeres lo padecen en una proporcion discretamente
superior a los hombres® 74103163 | 3 raza blanca es mucho mas propensa a

desarrollarlo, en un 83%°% 7% 13,

Las glandulas salivares mayores, en especial la parétida, son mas
cominmente afectadas (60%) que las menores (40%)8. En las menores, la
localizacién por orden decreciente de frecuencia es el paladar, la mucosa
bucal, la lengua, y los labios® 7 13, Hay muy pocos casos publicados en la

sublingual®.

Caracteristicas clinicas. Clinicamente, los sintomas y signos van a
depender de su localizacién. En las glandulas mayores se presenta como
una masa solitaria y asintomatica!®® que en un 20%° , de los casos llega a
provocar dolor, afectaciéon neural y, ocasionalmente, cutanea'®®; casi la
mitad de los tumores estan fijados a la piel o a tejidos profundos®. Cuando
asienta en el paladar duro la lesidon también puede ser asintomatica, pero
llega a ulcerarse e infiltrar el hueso subyacente hasta en un 33% de los
CaSOSG’ 74, 163.

La duracion del proceso depende de su localizacion y agresividad,
gue a su vez esta en funcion del grado, con una buena correlacién entre
éste y la evolucidn de los pacientes!®. En general, los tumores que afectan
a las glandulas menores tienen mejor prondstico, especialmente las

intraorales'®!. Respecto a las glandulas mayores, los que asientan en la
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submandibular son los de peor evolucidn!®3. Las metastasis cervicales se

163

observan en un 27%, y a distancia en un 26% ">, y las recidivas se cifran en

un 51%%3, El crecimiento perineural y perivascular es frecuente® 7*.
Caracteristicas macroscopicas. Al igual que en otras neoplasias
malignas de glandulas salivares se presenta como una masa dura y firme,

3

con bordes irregulares que suelen infiltrar estructuras vecinas!®® aunque a

menudo aparenta estar bien circunscrito® 7% 13, Su tamafio oscila entre 2 y

6, 74

8 cm® ’*, y al corte es de coloracidén blanquecina o amarillenta, con focos de

hemorragia o necrosis® 7% 103163 No se ven espacios quisticos®.

Caracteristicas microscopicas. Se diagnostica mas por la
exclusion de otras formas definidas que por la identificacion de
determinados rasgos

6,74, 163, 181 5 ~3usa

morfoldgicos
de su extraordinariamente
variada apariencia histologica.
Puede presentarse con diversos
grados de diferenciacion
celular: de alto, medio o bajo

grado(figuras 65, 66 y 67)% 7*

103, 163, 181

Figura 65. HE 100x. Bien diferenciado.

Los patrones de crecimiento son extremadamente variados®, hasta el
punto de hacer imposible su sistematizacion'®®, aunque la formacién de

estructuras ductales o glandulares (con ausencia de componente

181

epidermoide) es la Unica clave diagndstica® Estas formaciones

glandulares o ductales estédn presentes en todos los casos® 7*

, estando bien
constituidas en el grado I, con luces aparentes y células escasamente
atipicas con pocas mitosis, mientras que en el grado III hay un patrén

predominantemente sdlido, con pocas glandulas caracteristicas, mayor
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namero de mitosis y alto
pleomorfismo nuclear, presencia
de moco intra y extracelular y

evidencia de células gigantes® 8,

modalidades de crecimiento tales \\_

como la cordonal, tubular, Figura66. HE 250x. Bien-moderadamente

674103 ¢ incluso formando pequefios nidos®. Dichas células

quistica o papilar
son generalmente cubicas o redondeadas, con bordes bien delimitados,
abundante citoplasma y tendencia a agregarse en pequefios y cohesivos
grupos® %3, Ocasionalmente pueden verse oncocitos y células claras® 1°3, asi
como abundantes depositos
globulares o lineales de material
acelular hialinizado® 1%,  E
estroma posee abundantes fibras
de colageno, a veces mucinoso,
aunque en las areas sdlidas las
células estan tan estrechamente

agrupadas que el estroma parece
6, 74

inexistente

Figura 67. Pobremente diferenciado.

9.3. ADENOCARCINOMA DE CELULAS ACINARES

Es un tumor en el que algunas células neopldsicas presentan
diferenciacion acinar serosa. Aunque en la glandula salivar normal existen
células acinares serosa Yy mucosas en proporcion variable, el
adenocarcinoma de células acinares se caracteriza por la diferenciacién
citolégica a células acinares cuya caracteristica principal es la presencia de

granulos secretores de zimogeno citoplasmatico® 73 85,
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Es el segundo tumor maligno en
frecuencia dentro de los tumores de
glandulas salivares. Representa
aproximadamente el 17% de los tumores
malignos y alrededor de un 9% del total
de tumores epiteliales® 73> &' 182 Tiene la
mitad de frecuencia que el carcinoma

mucoepidermoide y una frecuencia de

B Sl !

presentacién discretamente superior al
Figura 68. . . . 6
adenocarcinoma sin otra especificacion®.
La incidencia es variable segun las zonas representando entre el 0 y el 19 %
de los tumores malignos segln la serie consultada'®* 182 183 En cuanto a su
localizacién, la parétida es su lugar de aparicion preferente (80% de casos)®
73,74.183 "un 17% se localiza en las glandulas salivares menores (figura 68)%
184 de la mucosa oral (teniendo en este caso mejor prondstico), un 3-4%

6,74.163 v menos de un 1% en la sublingual® 74 163,

surge en la submandibular
La bilateralidad en torno al 3% es una caracteristica que comparte aunque
de manera menos acusada con el tumor de Warthin® 74 103. 163,185 pegpecto
a la incidencia por sexos, se presenta algo mas en mujeres, en una

proporcion de 3:2 con respecto a los hombres® 193

, aunque esta diferencia
va disminuyendo con la edad!®® ¥, Se observa en cualquier etapa de la
vida, predominantemente desde la 22 hasta la 72 décadas® 7> ¥ con un
discreto pico de incidencia en esta ultima. No suele tener predileccién racial®

74 3

, si bien algunos autores'®® indican un mayor porcentaje de casos en la

raza blanca.

Hasta 1953 fue considerado un tumor benigno, e incluso en la
primera clasificacion de la OMS seguia apareciendo como tal aunque con
ocasional impredecible malignidad!®®. Se comporta como un carcinoma de
bajo grado, con una tendencia a la recidiva entre el 12% y el 67-85% y un
porcentaje del 8 al 16% de metastasis a ganglios regionales, segun los

autoresG, 73, 85, 185.
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Caracteristicas clinicas. En general los sintomas que provoca no
difieren de los que sufren pacientes con otros tumores parotideos. Se
presenta como una masa nodular solitaria, a veces multinodular, de
crecimiento lento, firme o movil, generalmente asintomatica, dolorosa o
sensible al tacto® 7* 163 185 pyede haber debilidad de la musculatura facial®
pero la pardlisis de este nervio es excepcional® 74 163185,

Caracteristicas macroscopicas. Es una masa redondeada, bien
circunscrita, de color blanco-amarillento, lobular, con una superficie de corte
amarillenta o rojiza, generalmente homogénea; puede ser sodlido o

quistico'®®, y es posible encontrar areas de hemorragia y necrosis® 8% 185,

Su consistencia es variable, de dura a blanda e incluso friable!®3; puede
tener origen multicéntrico y es el tumor que mas frecuentemente presenta
forma quistica'®. En cuanto al tamafio, la mayoria son de 1 a 3 cm® ’* en el
momento del diagndstico, pero varios autores establecen en 13 cm. el
maximo® 73 1%3: hay un caso descrito de 22 cm., el mayor publicado hasta el
momento!®. Normalmente estdn encapsulados, pero esta cadpsula es fina y

suele aparecer infiltrada®®.

Caracteristicas microscopicas. Su estructura basica consiste en
grupos de células epiteliales con diferenciaciéon acinar serosa. Sin embargo,

presenta un espectro de patrones de crecimiento muy polimorfo: sélido,

163, 185, 186

microquistico, papilar quistico y folicular® Las células

LR e S A caracteristicas son amplias,
' poligonales, con citoplasma granular
ligeramente basdfilo y uniforme, y
nucleo exceéntrico, facilmente
reconocibles como células acinares de
tipo seroso (figura 69)% 74 86 103, |5¢
células ductales, por otra parte, mas
en concreto las de tipo ducto

intercalado, son mas pequefias

Figura 69. HE 100x.

aunque su nucleo es de tamafio
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6, 185.
r

similar a las de tipo acinar el

patron solido (figura 69) es el
“clasico” y presenta células acinares

agrupadas sin la presencia de

3

conductos excretores!®®, El aspecto

)84 viene

microquistico (figura 70
dado por la coalescencia de

vacuolas intracelulares llenas de

liquido; el papilar quistico (figura
q ! pap 9 ( 9 Figura 70. HE 400x.

71)% se debe a estructuras que

contienen proliferacién de epitelio, es el menos frecuente junto al patrén

)8 183 No obstante, aun cuando en un tumor suele

folicular (figura 72
predominar un determinado patrén, en la mayoria de los casos
encontraremos patrones mixtos® 74, El estroma es escaso y consiste
principalmente en un delicado
tejido fibrovascular;
ocasionalmente, puede
encontrarse una densa
hialinizacién, asi como un
componente linfoide con centros

germinales!®® 18>

, a veces de tal
magnitud que puede llegar a

confundirse con un linfoma'®3. La

Figura 71. HE 100x. calcificacion  puede ser una

particularidad relevante!®.

Ellis y Auclair® 7

consideran que las células vacuoladas, si no
patognomonicas, si son muy representativas del carcinoma de células
acinares; son el elemento predominante en al menos el 10% de casos. Sus
vacuolas ocupan el citoplasma casi completamente, son de color claro con
hematoxilina-eosina pero contienen granulos de tipo zimdégeno PAS positivo,

diastasa resistentes. La manifestacion extrema de estas vacuolas, da como
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resultado la variante de células
claras; estas células pueden llegar
a ser una caracteristica distintiva
tanto del carcinoma de células
acinares como del carcinoma
mucoepidermoide, asi como del
carcinoma epitelialmioepitelial y el

adenocarcinoma de células claras® LSS
85, 185 )

VNPT

Figura 72. HE 100x.

La tincidon del PAS (figura 73)!®*, que marca fuertemente los granulos
citoplasmaticos de las células acinares mas clasicas, corrobora y facilita el

diagndstico; también muestran neta positividad el mucicarmin, la

citoqueratina, la transferrina, la
amilasa, el antigeno
carcinoembrionario y la alfa 1
antitripsina, y en algunos casos

también la proteina S-100 y la

proteina glial fibrilar acidificada® "*

103 El pleomorfismo celular y las

figuras de mitosis son poco

frecuentes o inexistentes!®> 187,

Figura 73. PAS 40x.

La microscopia electrénica pone de manifiesto los dos tipos de células
epiteliales neoplasicas: acinares y ductales. Las primeras se caracterizan por
la presencia de multiples granulos secretorios citoplasmaticos electron-
densos, pero las células ductales carecen de ellos, son mas pequefias que
las acinares y presentan microvillis apicales hacia la luz!®’. Echevarria'®®
indica que las células claras observadas con la microscopia 6ptica son

1.18° encontraron su

resultado de artefactos de procesamiento, Chaudhry et a
correspondencia en inclusiones lipidicas, degradacion enzimatica de los

granulos de secreciéon y dilataciones del reticulo endoplasmico rugoso.
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Dardick et al.!® aportan la arquitectura microquistica en torno a luces

neoformadas por las células ductales del tumor.

9.4. CARCINOMA ADENOIDE QUISTICO

El carcinoma adenoide quistico es el cuarto tumor maligno en
frecuencia en las glandulas salivares después del carcinoma
mucoepidermoide, el adenocarcinoma de células acinares vy el

6, 73, 74, 85, 163

adenocarcinoma sin otra denominacion , aunque para algunos

autores representa el primer tumor maligno en frecuencia'’ ***. Es el tumor

85,103 con el 15 al

maligno mas comun de las glandulas salivares menores
25% del total de tumores y el 25 al 31% de los malignos en estas
glandulas® 8% 163190 En conjunto, segin Campos et al.'®?, supone un 3-9%
de todos los tumores salivares y un 12-22% de todos los malignos'®3, cifras
equivalentes a las proporcionadas por otros autores (4% del total®,4-15%
del total®® °7). Es, asimismo el tumor mads frecuente en las glandulas
submandibular y sublingual, si bien para la mayoria de los autores® 74 86 97
103, 183 |3 parédtida es el lugar preferente de aparicién, variando los casos

resefados aqui entre el 2'6% y el 30%.

En general existe una ligera preponderancia femenina en cuanto a la

incidencia® ® 7% 183, en una proporcidon de 3:2. Respecto a la edad de

aparicion, la mayoria de los casos ocurren alrededor de los 50 afios® © 8¢ 97

163, 190. a5 raro que aparezcan por debajo de los 30 6 de los 20, si bien
ninguna edad estd exenta® ?* 7*, La mayor casuistica corresponde a la raza

blanca, con un predominio de hasta el 80%*°% *°

Caracteristicas clinicas. La clinica va a depender del lugar de
aparicién. En cualquier caso, la mayoria de los autores & 74 86 97, 103,
183coinciden en que su crecimiento es lento. En la parédtida, la presentacion
mas frecuente es la de una masa asintomatica que puede acompanarse en
su evolucién de paralisis facial, dolor en la regiéon parotidea y fijacion a

estructuras adyacentes’® 103 163 Este tumor tiene una elevada tendencia a
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la invasion nerviosa y de espacios
perineurales (60% de los casos),
pudiendo infiltrar también a nivel
vascular y o6seo. Dicha infiltracion
es responsable del alto nimero de
casos con sintomatologia de dolor y
paralisis facial (25% de los casos),

antes incluso de que el tumor sea

palpable® 9!, El dolor llega a
manifestarse en un tercio y hasta Flgura74.

en la mitad de los pacientes, pero es la paradlisis causada por la invasion
perineural su signo mas caracteristico®. Cuando el tumor progresa, pueden
aparecer Ulceras mucosas, disfuncion de la articulacion temporomandibular
o trismus® '3, En las glandulas menores, las palatinas son las mas afectadas
(figura 74)'°?, seguidas de las linguales, mucosa oral, suelo de la boca y
labio; se presenta como un nddulo submucoso que puede llegar a ser

6, 74, 97, 163, 192

doloroso y ulcerarse Esta presentacion clinica, junto con el

lento crecimiento que generalmente muestra, puede confundirlo con otros
tumores salivares malignos o benignos, asi como con lesiones de los

nervios, tumores mesenquimales e incluso con abscesos del paladar® 74,

Caracteristicas macroscoépicas. Es de consistencia firme, con una
superficie de corte generalmente grisdcea y homogénea® 74 193 163 con
pequefios focos hemorrdgicos, pero sin quistes!®>. Carece de auténtica

6, 74, 103

capsula con evidente infiltracion de los tejidos vecinos'®3,

Caracteristicas microscoépicas. Se definen 3 subtipos clasicos de
carcinoma adenoide quistico: sdlido, tubular y cribiforme o glandular

(anteriormente conocido como cilindroma)® 73 8 163,

En cualquier caso,
aunque predomine un determinado patron que define el tipo, la mayoria de
carcinomas adenoides quisticos presentan una mezcla de patrones!®®; es
muy frecuente la asociacidon del patrén tubular y cribiforme (figura 75)'°3. El

patrén tubular es el de mejor prondstico, en tanto que el sdlido es el que se
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asocia con mayor numero de
metastasis a distancia®® °’. El
patrén cribiforme (figura 76)%¢ es
el mas frecuente, constituyendo
el50% de casos, por un 30% del
190. EI

tubular y un 10% del sélido

patréon tubular (figura 75)!° se

caracteriza por un predominio de

estructuras ductales integradas por
Figura 75. 100x

pequefas células basalioides
dispuestas en capas simples o multiples y en cuyo interior puede haber
mucina® '3, El patrén cribiforme es descrito cominmente de aspecto similar
a un “queso suizo”; se caracteriza por la proliferacion de células
mioepiteliales formando numerosos pseudoquistes en cuyo interior, al igual
que en el patréon tubular, hay
material mucinoso o hialino® 74 194,
o baséfilo por un acumulo de
glicosaminoglicanos, en tanto que
el mucinoso implica una excesiva
produccién de ldmina basal® 7% 103,
Por ultimo, el patrén sdlido (figura

77)'*3 presenta islotes compactos,

sin apenas espacios entre ellos, de

Figura 76. HE 100x.

células basalioides en los que
pueden verse areas de necrosis, pleomorfismo y un numero variable de
mitosis® 194, Las células de este patrdén son similares a las de otros patrones,

basalioides, mioepiteliales, de citoplasma eosindfilo y nlcleos redondeados o

6, 74

bien angulosos e irregulares, propios de este tumor El estroma esta

constituido por tejido conectivo, tipicamente fibroso en el patrén cribiforme®

163194 pero la hialinizacién es frecuente y puede ser extensa.
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El carcinoma adenoide quistico puede plantear problemas de
diagnéstico diferencial con el adenoma pleomorfo pues ambos poseen una

amplia variedad en su morfologia, y el patréon infiltrativo y la invasion

perineural (figura 78)%* del carcinoma adenoide quistico puede ser dificil de
identificar en las muestras
pequefias® °%. Por otra parte, se

pueden encontrar areas focales de
patrén cribiforme, o incluso
cilindromatoso, en un adenoma
pleomorfo. La citologia, con la tincion
de Giemsa, puede dar una imagen

semejante a la del adenoide quistico;

también se puede observar un
Figura 77. HE 100x. estroma hialino frente a otro
condromixoide en las pequefias muestras. Este caso es frecuentemente
reportado en la literatura'®®. El rasgo diferenciador entre estos dos tumores
parece ser la cantidad de citoplasma de las células neoplasicas. La
apariencia plasmocitoide de éstas junto a un citoplasma abundante son

signos propios del adenoma pleomorfo!?*.

También debe diferenciarse
del adenocarcinoma polimorfo de
bajo grado cuando éste surge en
las glandulas salivares menores y
con el que comparte incluso su
tendencia a la infiltracién
perineural’®®, el uso de técnicas

inmunohistoquimicas es util para

diferenciarlos® 74: el carcinoma

Figura 78. HE 400x.

adenoide quistico es claramente

positivo para el antigeno carcinoembrionario y la proteina S-100, entre

otros, utilizdndose el azul alcidn para marcar los pseudoquistes® 124 195,
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9.5. ADENOCARCINOMA POLIMORFO DE BAJO GRADO

El adenocarcinoma polimorfo de bajo grado es un tumor raro'®3.

Constituye el 11% de todos los tumores de la cavidad oral y el 26% de los

85, 196, 197

malignos , siendo algo menor las proporciones registradas por Ellis y

Auclair®, del 12,7% y el 22%, respectivamente, e intermedias las dadas por
Pittman y Zitsch, (7-11% y 19-26%)°%.

Aunque los datos presentados suelen estar referidos a las glandulas
menores, pueden extrapolarse a la totalidad ya que este carcinoma es casi

exclusivo de la cavidad oral, siendo muy pocos los casos documentados en

198, 201

la parétida’®® 2°°, dos en la fosa amigdalar y tres en la nasofaringe?®?;

dentro de la cavidad oral, el paladar, duro y blando, es el lugar por

6, 74, 163, 203

excelencia de asiento, en una proporcion cercana al 60% , seguido

6, 74, 201, 204

en frecuencia por la mucosa bucal y el labio superior , con sélo tres

6, 205

casos descritos en el labio inferior . Por sexos, es mas habitual en las

mujeres, en una proporcion de 2:1° 74, 103, 163

, Y suele aparecer entre la 62 y
82 décadas de la vidal®® 183, Respecto a la incidencia racial, en la serie de
Ellis y Auclair® y en otras consultadas por estos autores, la poblacién negra
presenta un mayor numero de casos, en tanto que la estudiada por Evans y

Luna da una proporcidon de 3:1 para la raza blanca®°®.

Caracteristicas clinicas. Se
presenta habitualmente en el paladar
como una masa dolorosa (figura 79)°,
ocasionalmente sangrante® 74 103 163
gue a veces puede acompafiarse de
otalgia, disfagia, odinofagia %
obstrucciéon aérea'®®, asi como de

ulceraciéon y telangiectasias. Suele ser

de larga evolucién con algunos casos
6, 74

Figura 79.

descritos de hasta 30 afos

111



Revisién bibliogrdfica Tumores epiteliales malignos

Caracteristicas macroscopicas. Puede presentar un aspecto

redondeado, oval o polipoide!®®, bien circunscrito, pero no encapsulado® ’*

103, 163, 204 con bordes infiltrantes®®*; la superficie de corte es

homogéneamente amarillenta, brillante y firme al tacto®. El tamafio habitual

6, 103, 206 6, 204

esde 2 cm , ho obstante, hay algunos casos de 5y 6 cm

Caracteristicas microscopicas. Tipicamente presentan un patron
celular uniforme pero arquitecturalmente muy variable: disposicion lobular,

sélida, trabecular o papilar(figura 80)% 7% 8,

El término “ductal terminal”
con el que también se conoce este
tumor, hace referencia a su origen
histogenético y se corresponde con
la variante sdlida. Otros patrones
descritos son el cribiforme (figura
81), tubular (figura 82), ductal,
quistico-papilar, en areas centrales

(ojo de tormenta) y el columnar,

Fi 80. HE 100x. 5 3 i
igura X en pequefios lobulos, o en islotes,

en dareas periféricas® 8 97; otros autores distinguen ademads el patrdén
microquistico, el pseudoadenoideo quistico, cordonal, el fascicular y en
hilera®’. Este ultimo, también llamado en “fila india”, es muy caracteristico,
especialmente cerca de la periferia,
en la zona mas infiltrativa del

74- el area central es casi

tumor®
siempre sdlida o lobulada. En
general, por tanto, existe una
variedad de formas de crecimiento
dentro de cada lesién y entre las

diferentes lesiones® 7% 183 Gjn

embargo, pese a la variedad de

Figura 81. HE 400x.

esquemas de crecimiento que
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etiquetan a este tumor como “polimorfo”, los tipos celulares son bastante
uniformes, oscilando desde células cubicas a cilindricas!®®, de bordes poco

definidos!?3, escaso citoplasma eosinéfilo, y nlcleos igualmente uniformes

ovoides, redondeados o fusiformes, con un pequefio y oscuro nucleolo® *

103 E| estroma es también muy variable, mucoide, hialino o fibrovascular,

con la presencia ocasional de cristaloides y cuerpos de psammoma® 7% 163,

Las mitosis son infrecuentes, asi como las zonas de necrosis®® 163,

-r"kbr‘?a*.'!__éb";jt " e o Este tumor tiene un
-

%" - f‘i‘éﬁl“ W'? ‘% W ]
T '\n. o " 4 } ) -\:J_‘_p!m_‘\ AR ' .‘ - |
fpa Pt ﬁ?ﬁ‘;{f!‘ & A comportamiento poco  agresivo
’ i

3
|

3
& e

(bajo grado)!®®, con aspecto

macroscopico y microscopico de
benignidad® que puede asemejarse
a muchos tumores salivares,
benignos y malignos. La histologia
va a demostrar el crecimiento

infiltrativo, con frecuente vy

Figura 82. HE 400x.

caracteristica extensidon perineural
e intraneural®® 97: 103, 163, 204 " 54i como perivascular'®® ®3, Hay unanimidad en
cuanto a su escasa tendencia a metastatizar, pero las recidivas son
frecuentes, del 17 al 20% segun la mayoria de las series® 74 97,163,207,

El adenocarcinoma polimorfo de bajo grado puede presentar
problemas de diagnéstico diferencial con otros tumores y en especial con el
carcinoma adenoide quistico y el adenoma pleomorfo, con los que
probablemente ha sido confundido durante muchos afios® °7@ 207, E|
carcinoma adenoide quistico, puede mostrar una gran similitud de patrones
de crecimiento (sobre todo el cribiforme), su marcado neurotropismo, asi
como por las caracteristicas clinicas pueden llevarnos a un diagnostico
erroneo y dado que el carcinoma adenoide quistico tiene una peor evolucion
que el adenocarcinoma polimorfo de bajo grado, la diferenciacion es

importante a efectos prondsticos y terapéuticos.
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La inmunohistoquimica puede ayudar en este sentido: Ia
positividad de casi todas las células tumorales a las citoqueratinas 7, 8 y 18,
asi como a la vimentina, la proteina glial fibrilar acidificada, el antigeno de

6, 74, 103, 208

membrana epitelial y el antigeno carcinoembrionario marcan su

diferenciacién. La actina muscular especifica, segun Ellis y Auclair®, es

1.2%° encuentran ausencia de reaccién en la

positiva, en tanto que Araujo et a
mayoria de los tumores. En general, estas diferencias entre las series, junto
con la variabilidad en la inmunorreactividad celular y la subjetividad
inherente en algunas interpretaciones limitan la utilidad de estas técnicas a
casos individuales® 74, por lo que se recomienda para un correcto
diagndstico que la toma de biopsia incluya los margenes del tumor con el

tejido adyacente® y que la muestra nunca sea muy pequefia?®® 2%,

9.6. CARCINOMA EX ADENOMA PLEOMORFO

El carcinoma ex adenoma pleomorfo, representa el 3,6% de todos los
tumores salivares, el 6,2% de los adenomas pleomorfos y el 11,6% de

6, 74, 210 " representando asi el 6° tumor salivar

todos los tumores malignhos
maligno mas frecuente. La frecuencia con la que un adenoma pleomorfo
puede malignizarse se describe entre el 3% y el 10%. El riesgo parece
aumentar con el tiempo®’: el 1'6% para los adenomas con menos de 5 afios
de evolucidn y del 9'6% para los de mas de 15 afios® .

La edad de aparicion en la mayoria de los pacientes oscila entre los
499 y 60’1 para Ellis y Auclair®, aunque para otros autores se sitla entre las
décadas 62 y 73%!1 ga y 8alé3 § 7a y 8a2l0. a5 extremadamente inusual por
debajo de los 20%®* 2! § 30° afios. En cuanto al sexo, la distribuciéon es

6, 74, 163

similar?'®, con un ligero predominio en mujeres , aunque en una serie

descrita por Ellis y Auclair®, las mujeres llegaban a alcanzar el 75%.

Al igual que en el adenoma pleomorfo, la parétida es la glandula mas
afectada; supone entre el 1 y el 12% de las neoplasias parotideas; entre el

67%° y el 80%1%° de los casos pueden afectar también a la submandibular y
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a las glandulas menores y seromucosas, por orden de frecuencia; Ellis y
Auclair®, en una de las series que describen, exponen una casuistica distinta,
con un 18% para las glandulas menores, un 15% para la submandibular, y

menos del 1% para la sublingual.

Caracteristicas clinicas. Los pacientes presentan generalmente una

6, 74, 85, 163, 211

masa dolorosa , acompafiada de paralisis facial® 74 8 163, 211

hasta en un tercio de los casos, ulceracion y fijacién cutanea'®® %!, que

crece rapidamente® 74 85 163,

Estos signos aparecen normalmente en
tumoraciones de muy larga evolucién!®®, hay casos registrados de 30 y
hasta de 41 afios®, pero también puede desarrollarse en sélo dos o tres

6 74,97, 163 E|lis y Auclair® refieren que la masa suele ser mdvil,

afios
asociando la fijacion a la piel, tejidos subyacentes y hueso con tumores

recidivantes.

Caracteristicas macroscopicas. Su tamafio suele ser dos veces el
de su variante benigna en glandulas mayores y algo menor en las menores
que puede alcanzar los 25 cm. de didmetro®® 2!, aunque normalmente no
supera los 10 cm® 74, Suele estar mal delimitado, si bien puede mostrarse
bien circunscrito y homogéneamente encapsulado en algunos casos® 74 163
211y sblo en las glandulas mayores'®®; en estos casos, tiene un
comportamiento clinicamente maligno Unicamente si llega a traspasar la
capsula; lo habitual es que carezca de capsula y se manifieste como
claramente infiltrante® 74 97, 163
211 su consistencia es dura!®® y
la superficie, trabeculada; al
corte es de color blanco o gris
amarillento(figura 83)° con
frecuentes dreas de necrosis,
hemorragia vy calcificacion asi

como habitual degeneracion
6,97, 211

quistica centra

Figura 83.
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Caracteristicas microscopicas. Al microscopio 6ptico, la proporcién
entre los componentes benigno y maligno se revela extraordinariamente
variable, por lo que resulta a veces bastante dificil demostrar el primero,

211 Basicamente se

esencial precisamente para su diagndstico® 74 163
observan areas de tejido con claros rasgos de malignidad incluidas en el
A .“*!-ﬁ:‘; espesor de un adenoma pleomorfo

e (figuras 84 y 85)5 74 86, 163, 212

Dicha transformacién maligna es
exclusivamente a expensas del
componente epitelial, que
fundamentalmente va a derivar

74, 210

hacia adenocarcinoma® o]

carcinoma indiferenciado'®3 2!
un 25% y un 30%

respectivamente, sin excluir otras

en

Figura 84. HE 100x.

variedades como carcinoma mucoepidermoide, carcinoma epidermoide y
carcinoma adenoideo quistico. El patrén de crecimiento destructivo e
infiltrante es el criterio mas fiable para establecer el diagnédstico de

carcinoma ex adenoma pleomorfo®!!

, junto con otros signos inequivocos de
malignidad tales como
pleomorfismo celular,
anaplasia y mitosis atipicas,
calcificacion  y/o  excesiva
hialinizacion?!'.,  Una alta
celularidad y anisocariosis
pueden verse en un adenoma

pleomorfo, especialmente en

la variante plasmocitoide, sin
que ello sea indicativo de Figura 85. HE 250x.
malignidad , al igual que zonas de necrosis, aumento de figuras mitoticas

|6, 74, 163,

normales o areas de atipia epitelia ; cuando haya un agrandamiento

de los nucleos, con cromatina anormal y nucleolos prominentes sobre un
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fondo tipico de adenoma pleomorfo podria sospecharse la aparicion de un
carcinoma ex adenoma pleomorfo®. El estroma es sobre todo de tipo hialino,

condroide y mixoide®.

En aquellos casos en los que el tumor tiene capsula y no ha llegado a

romperla, el prondstico es excelente, similar al del adenoma pleomorfo® ’*

163, 211. 3lgunos autores hacen entonces el diagndstico de “carcinoma no

n6, 19

invasivo” o “carcinoma in situ , Si bien este hallazgo es mas un estadio

de precocidad en la evolucidon que una variedad del tumor. No obstante, por

6, 74, 163, 211

lo general éste es un tumor de alto grado , con evidencia de

infiltracidn vascular y perineural®” ®3 en el 50% de los casos. La tasa de
recidivas esta en torno al 40-50%°% 7# 163 211 y son habituales las metdastasis

ganglionares, que alcanzan el 15-24%°% 7% 163 250, y hasta un 40% si el

6, 74, 163

tumor es recidivante Las metastasis a distancia, localizadas en

pulmén, piel, huesos (cominmente en la columna vertebral), visceras

abdominales, y sistema nervioso central ocurren en un 33% de casos® °7 163

211. su frecuencia para algunos autores'®® se relaciona con la procedencia del

tumor, verificada en un tercio de los tumores de pardétida, en la mitad de los
originados en la submandibular y hasta en un 80-90% de los que asientan

en el paladar.

9.7. ADENOCARCINOMA DE CELULAS BASALES

El adenocarcinoma de células basales es un tumor bastante raro que

puede considerarse la versién maligna del adenoma de células basales®® %7,

Supone menos del 1'6%° de los tumores de las glandulas salivares y el

6, 86, 97

2'9%-3% de las neoplasias malignas de estas glandulas Incide

principalmente en sujetos de edad avanzada, sobre la 62 y 72 décadas de la

vida® 97 163, 213 qunque puede aparecer en personas mas jovenes (Kim et

al’'*, describen un caso en una mujer de 33 afios); sin embargo, no se ha
encontrado en nifios® 7* 213, No parece existir predominio en cuanto al sexo®
103, 213, 215 " 5 bjen algunos autores, en series pequefias, indican mayor

casuistica en mujeres®’®. Afecta casi exclusivamente a las glandulas
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salivares mayores, en concreto a la pardtida, con un indice de un 90%

6, 86, 97, 163, 213, 215

aproximadamente , representando el 4% de los tumores

malignos parotideos®’®; no obstante, también puede asentar en las

216-218

glandulas menores Sin embargo, las manifestaciones intraorales de

este tumor son muy raras no llegando a la decena los casos descritos en el
paladar®!’- 2!®, Es un tumor de crecimiento lento, de meses e incluso afios de

evolucidn; a veces acontecen episodios de crecimiento rapido, carentes

aparentemente de valor prondstico® 74 163,

Caracteristicas clinicas. Se presenta como una masa

asintomatica!®®, dura, redondeada y fija a planos profundos®!*; en algunos

163, 213
’

pacientes puede ser dolorosa pero como en la mayoria de las

neoplasias salivares, el aumento de tamafio en la zona afecta es el sintoma

capital®.

Caracteristicas macroscopicas. Macroscopicamente, es casi

idéntico al adenoma de células basales® 7 1%3: e| tamafio medio oscila entre

6, 213, 214

2 y 4 cm?' 214 Es redondeado, a veces multinodular, homogéneo .Y

la superficie de corte puede ser amarillenta, parduzca, grisacea o

6, 74, 103

blanquecina® 7% 1°3, Esta bien delimitado, pero no tiene capsula y es

posible observar un margen infiltrante en el parénquima normal

circundante® 214,

Caracteristicas microscopicas. Microscopicamente, también es

muy similar al adenoma de células basales. La clave para diferenciarlos esta

86, 97, 163

en su relacion con los tejidos circundantes , en los que demuestra su

tendencia a la infiltraciéon junto con un bajo potencial metastatico®® °7+ 213,
Comprobar, por tanto, la existencia de un crecimiento infiltrante vy
destructivo es esencial para el diagnostico. Este tumor, como otros, tiene
varios subtipos en funcidén de los patrones de crecimiento determinantes; en
este caso son los mismos que para el adenoma de células basales: soélido,

6, 74, 85, 163, 214
I

trabecular, tubular y membranoso, aunque algun autor!®®

sustituye el patrdén tubular por otros dos, ductal y canalicular.
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El patron sélido es, como en el caso del adenoma, el mas frecuente

1183, y estad formado por

(figura 86)% ’* 8 que representa casi 2/3 del tota
islotes de células neoplasicas basalioides dentro de un estroma conectivo
fibroso!®?, separados por finos septos o gruesas bandas de coldgeno®. El
subtipo membranoso le sigue
en frecuencial®®, 'y se
caracteriza por un excesivo
acuUmulo de material de

membrana basal, que forma

gotas intracelulares® y
evidentes membranas
hialinizadas!®3. El tipo

trabecular esta constituido por

Figura 86. HE 250x.

un enrejado de cordones de
células basalioides interconectados entre si, y el tubular, por ultimo, forma
pequenas luces o ldaminas de aspecto pseudoquistico entre las células
tumorales® 7% 163, Este patrén es poco frecuente®, y a diferencia de los otros
se origina casi siempre en las glandulas salivares menores de la cavidad

oral?17: 218,

En cuanto a sus células, hay dos tipos predominantes: unas oscuras,

pequefias, redondeadas, y otras mas grandes, poligonales y claras'®® 213,

Las pequefias generalmente rodean a las grandes, conformando pequefios
timulos® ’* %3, Aun cuando las caracteristicas citoldgicas de este tumor no
son distintivas, la presencia de estas dos poblaciones celulares en forma de

rosetas con glébulos eosindfilos en el centro contribuye a diferenciarlo de

6, 74, 103

otras neoplasias salivares®'®. La atipia es variable y el pleomorfismo,

6, 97, 163, 213 6, 74, 97, 163, 213

escaso , como también lo son las mitosis , que
aparecen en nimero de 1 a 10/10 CGA'®3, aunque algunos autores sefialan

en algunos casos un alto indice mitoético.
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Aunque el adenocarcinoma de células basales es un tumor de bajo
grado, es frecuente la infiltracidon perineural, con indices, segin autores, de

un 25%°, un 33%1%%3, o0 un 50%°’, asi como la vascular en un 25%°% 74 163

213 'y en alglin caso puede existir paralisis facial® 213,

9.8. CISTADENOCARCINOMA

El cistadenocarcinoma es también un tumor bastante infrecuente que

6,220 Este tumor

conceptualmente es la variedad maligna del cistadenoma
tiene entidad propia desde que es incluido en la clasificacion de la OMS de
19915 74 183- gnteriormente fue descrito como adenocarcinoma papilar de

! en una publicacién de 1993 en la que analiza una

bajo grado. Slootweg??
serie de 22 tumores, cuestiona la definicion y concluye mencionando que, si
bien las estructuras papilares forman parte del espectro histoldgico del
adenocarcinoma polimorfo de bajo grado, también hay tumores en los que
estas estructuras papilares son un componente elemental, siendo mas
apropiado clasificarlos como cistadenocarcinomas papilares, y dado que el
término “papilar de bajo grado” ha sido utilizado para designar tanto al
adenocarcinoma polimorfo de bajo grado con estructuras papilares como al
cistadenocarcinoma papilar, el diagndstico “adenocarcinoma papilar de bajo
grado” debe suspenderse. Ellis y Auclair® indican que presumiblemente la
mayoria de los casos estan incluidos en el heterogéneo grupo de tumores
etiquetados como “adenocarcinomas”, como los que publican Mills et al.???
en 1984, que en opinidn de Gneep y El-Mofty?!! deberian catalogarse como
cistadenocarcinomas, ya que a su juicio no representan un subtipo de

adenocarcinoma polimorfo de bajo grado.

Este tumor se desarrolla en las glandulas salivares mayores,

principalmente en la pardtida, alrededor de un 60%% 2*° de casos, aunque

163

puede presentarse en cualquier glandula® En la sublingual es poco

frecuente, aunque en mayor proporcidon que otros tumores benignos vy

6, 74

malignos , Y cuando surge puede prestarse a confusién con un quiste

mucoso®. Afecta sobre todo a personas de edad avanzada, con promedio en
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59 afios® %/, aunque Mills?*?

obtiene una media de 48 afios. Respecto a la
incidencia por sexos, hay autores'®® que indican un predominio en mujeres;
otros, en varones®?®, y también se aportan datos sobre la indiferencia en
este sentido® 2%,

Caracteristicas clinicas. La sintomatologia depende de Ia
localizacién, pero la mayoria de los pacientes presentan una masa
asintomatica de curso prolongado® 7# 163222 Cuando aparece en la parétida
puede inducir dolor y debilidad facial'®®, aunque no suele ser habitual®. En

general no suele fijarse a estructuras de vecindad!®?

, pero los tumores
palatinos pueden erosionar el hueso e infiltrar la cavidad nasal y los senos

maxilares®.

Caracteristicas macroscépicas. Se trata de un tumor

aparentemente bien circunscrito!®3

, depresible, de un tamafio que puede
llegar a los 6 cm. y de consistencia quistica o multiquistica®, a veces con
areas de necrosis, infiltrando visiblemente el estroma glandular'®®; no estd

encapsulado® o lo estd parcialmente®?® 222,

Caracteristicas microscoépicas. Su peculiaridad mas distintiva son
los numerosos espacios quisticos de tamano variable con pequefios canales

ramificados y anastomosados® 74 %7+ 163

, Yuxtapuestos o separados por tejido
conectivo (figuras 87 y 88)% 7% 224225 en cuya luz puede encontrarse moco,
contenido hemorragico o
calcificaciones distréficas® 74 163,
La pared de estos quistes estd
revestida de un epitelio simple,
cubico o cilindrico, dispuesto en
una o varias capas formando
prominentes proyecciones

papilares®*> con  numerosas

ramificaciones y un eje central

conectivo vasculart®®. Entre los Figura 87. HE 100x.
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quistes y en la periferia de las lesiones quisticas es posible ver tejido

glandular atréfico. Ocasionalmente, pueden constituirse solidos islotes

163, 211, 222

epiteliales , humerosos sobre todo a lo largo de la linea de avance

del tumor®.

G . A I Las células presentan un
pe ] nicleo basal con un discreto
pleomorfismo y un citoplasma
denso con variables acumulos de
mucina, similares en algunos casos
a las células caliciformes
mucosecretoras, aunque también

pueden ser células basalioides,

oncociticas, claras o escamosas®

Figura 88. HE 250x 226

Las células mioepiteliales no
parecen estar asociadas con los quistes y papilas tumorales. En algunas
extensiones citoldgicas se observa tejido linfoide, asi como células gigantes

y macréfagos??® 227,

Aunque la OMS califica el cistadenocarcinoma como de bajo grado,
algunos autores afirman que el espectro morfolégico que presenta es muy
variado y que, aun siendo
habitualmente de bajo y moderado
grado, también pueden ser de alto
grado, como el publicado por
Cavalcante et al.??®, con una alta
actividad mitética y ocasionales
figuras de mitosis anormales. e, V) : ,
Generalmente las figuras de mitosis | e JA)
y sélo en ¥ .. | A‘n&

Figura 89. HE 400x.

son escasas® 74 163, 226

algunos casos existe un moderado
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pleomorfismo nuclear (figura 89)'%% 2%

. El indice de recidivas y metastasis
ganglionares parece estar estrechamente ligado al grado de

diferenciaciéon??3.

Los hallazgos inmunohistoquimicos y ultraestructurales sugieren que
este tipo de tumor puede originarse a partir de los ductos estriados o

excretores??% 229,230

9.9. CARCINOMA DE CELULAS ESCAMOSAS PRIMARIO

El carcinoma epidermoide primario es muy similar al carcinoma
epidermoide que metastatiza o infiltra las glandulas salivares® 74 163 211,

Su incidencia varia entre el 27%°, 1'6-3'6%2!! y 1'5-4’5%'% de
todos los tumores salivares; entre el 0’9 y el 4'7% de todos los tumores de
las gldndulas mayores®, y entre el 6 y el 14%!%* 21! aproximadamente de

los tumores malignos de estas glandulas.

La gldndula mas afectada es la pardtida (75-88%32!!, 76-86%1°3,
90%° de los casos), que representa el 0'3%23!, 1'8%232, 2%233, 2'8%° de
todos los tumores que en ella asientan y el 6'3% de los tumores malignos
en esta localizacidn, el 16-19% en la submandibular (8'3% de malignidades
en esta glandula) y el 1-16% en la sublingual (3% de malignidades)*®3. No
obstante, hay autores que sefialan la submandibular es la glandula con
mayor incidencia®*!. No hay casuistica en las glandulas menores porque no
es posible distinguir el carcinoma epidermoide primario originado en estas
glandulas del que surge, mucho mas frecuentemente, en el epitelio
superficial de la mucosa® 7* %3, mas del 95% de las neoplasias
diagnosticadas en la cavidad oral, incluyendo lengua, son carcinomas

escamosos®.

Este tumor aparece principalmente en la 62-72 década de la vida

(75-88% de los casos)?'!, con edades medias por encima de los 64 o 65°
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afios, o entre la 72 y 82 (mas del 55% de los casos), edades muy similares
a las de otros pacientes diagnosticados de carcinoma epidermoide en otras
localizaciones!®3. Aunque puede aparecer a cualquier edad®3, es muy raro

en los ninos, especialmente por debajo de los 5 afios en los que incide en un

234, 235

2% de los casos . En cuanto al sexo, los varones lo padecen en una

1163

proporcion 2: respecto a las mujeres o el 72-77% segun Ellis y Auclair® y

especialmente de raza blanca (87%)®3.

Caracteristicas clinicas. La forma mdas comun de presentacion es
como masa asintomatical®®, habitualmente de menos de un afio de
evolucion®, si bien, como en otros tumores, puede provocar dolor y paralisis
facial?3® 235 235 |a ulceracidn y la fijacidn a planos adyacentes (69%)®® son
también habituales en su evolucion, que junto
con la paralisis facial son factores de mal
prondstico® 74 163. 233, 236 Qphyjamente, para su
diagndstico hay que confirmar previamente
que no se trate de una metdastasis de otra

lesidn similar en otra localizacién® 74 163 211,

231233 asi como descartar el carcinoma

mucoepidermoide o la infiltracion por

vecindad de un carcinoma espinocelular de la

86, 211

piel adyacente . Las radiaciones parecen

estar implicadas en su origen'®® 2! con una

== |

latencia media de 15’5 afios® desde la
Figura 90.

exposicién a las mismas.

En el caso del carcinoma epidermoide intraoral, hay otros factores de
riesgo, como el alcohol y el tabaco (especialmente mascado) que
conjuntamente incrementan la predisposicion entre 6 y 15 veces. También
el hachis y la nuez de betel aumentan la incidencia de forma importante en

la India y parte de Asia'®>.
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Caracteristicas macroscopicas. Se trata de un tumor firme,
blanquecino-grisaceo, mal delimitado y sin capsula(figura 90)% 74 7. 163, 211

similar a los carcinomas epidermoides primarios de otros lugares.

Caracteristicas microscopicas. Su configuracion histoldgica oscila
entre una apariencia de bajo grado, con una marcada queratinizacion, hasta
una pobre diferenciacién, sin apenas queratinizacion®!!, si bien esto es
infrecuente!®®, alrededor del 7%°. [:: ; LAY '
Normalmente es notoria tanto la
queratina extracelular como |la
intercelular (figura 91)°’, formando
puentes® y, ocasionalmente, perlas®
74 163 probablemente surge como

consecuencia de una metaplasia del

epitelio  columnar  ductal; en

ocasiones, pueden verse ductos T -
Figura 91. HE 100x.

displdsicos o metaplasicos con
acinis degenerados y rodeados de un tejido fibroso desmoplasico que divide

el tumor en islotes® 74 163, 233

, los cuales se van anastomosando y van
reemplazando el parénquima glandular y destruyendo completamente los
I6bulos  (figura 92)°. Hay
autores que describen un
patron de crecimiento papilar
y areas de comedonecrosis en
las estructuras ductales,
aunque este hallazgo es mas

propio de las metastasis de

los carcinomas escamosos

7 _ ; nasofaringeos®. Las células
Figura 92. HE 40x. tumorales son habitualmente
ovaladas o fusiformes, con

procesos citoplasmaticos y desmosomas desarrollados, y gran cantidad de

filamentos; no contienen granulos secretores®®,
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A veces se observan infiltrados linfoides rodeando el tumor que
pueden confundirse con metastasis de un carcinoma epidermoide originado
en otro lugar!®®; cuando tales nddulos linfaticos no implican al parénquima,
es altamente probable su procedencia extrasalivar®. Aunque no es frecuente,
el carcinoma epidermoide puede aparecer conjuntamente con otros tumores
benignos, como el tumor de Warthin'®® 23%; en este caso el estroma se
compone de linfocitos y células plasmaticas principalmente, con
microdepdsitos amiloideos en ocasiones y el elemento epitelial es de tipo
poliestratificado, con diferenciacién queratinica, infiltrando el tejido fibroso
circundante?®®, También se han descrito dos casos con crecimiento en una

sialoadenitis mioepitelial>*® 24,

El carcinoma epidermoide tiene un comportamiento agresivo, de alto
grado?'! 233 235 | a5 mitosis son frecuentes, asi como la infiltracién vascular
y perineural®, con un rapido crecimiento y extensiéon en poco tiempo a los
ganglios linfaticos préximos; casi el 50% de los pacientes desarrolla
metastasis cervicales, y el 33%, a distancia®!!. El indice de recidivas
también es alto, afectando a los ganglios regionales en el 51%°% %! de los
tumores parotideos y en el 66%-70%% % 21 de |os de origen
submandibular ; en un 9%° se descubren metéastasis a distancia. En los
ninos cabe esperar una mayor proporcidn que en los adultos tanto de
recidivas como de metastasis linfaticas?**. Campos et al.'®® establecen los
porcentajes de recidivas segun su localizacion, diferenciando entre locales
(45%), regionales (35%) y a distancia (35%). La mayoria ocurren durante

6, 74, 163, 241

el primer afio tras el tratamiento , aunque otros autores refieren

que el 50% de los pacientes no manifiestan indicios de la enfermedad 2

afios después del tratamiento?*?. Sin embargo, la tasa de supervivencia es

baja: el 24% a los 5 afios y alrededor del 18% a partir de los 10 afios® ’*

163, 211
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Aungue un avanzado estadio tumoral empeora el prondstico, el grado
histolégico no influye en la supervivencial®®>, mas influenciada por las
manifestaciones clinicas. Las recidivas regionales estan asociadas con un

rapido fallecimiento®*,

9.10. CARCINOMA INDIFERENCIADO (DE CELULAS GRANDES)

Los carcinomas indiferenciados de glandulas salivares son neoplasias
epiteliales malignas, raras, que carecen de caracteristicas histomorfologicas
u otra diferenciacién glandular o epidermoide que les impide ser
categorizados como cualquier otro tipo de carcinoma de glandula salivar®.
Considerado ampliamente el carcinoma indiferenciado incluye tres tipos: el
carcinoma de células pequefias, el carcinoma linfoepitelial y el carcinoma

indiferenciado de células grandes®.

Tiene una incidencia publicada muy variable; los datos disponibles
son escasos Yy dispersos, porque en la mayoria de los casos publicados no se

6, 74, 163, 211

hace diferenciacion de los tipos especificos Segun la serie

consultada constituye entre el 1% y el 20% de los tumores malignos de las

6, 242, 243

glandulas salivares La mayoria se localizan en la parétida, muy

pocos en la submaxilar y de manera excepcional en las glandulas salivares
menores® 242,

En cuanto a la edad de aparicion parece mostrar dos picos de
incidencia, entre la 62 y 72 y en la 92 décadas'®® ?!!, aunque otros autores®
sefialan solo las décadas 72-83, y en un estudio japonés citado por Gneep y
El-Mofty?'! los pacientes son bastante mds jovenes, con dos tercios de la
serie entre 40 y 50 afios. La aparicion de tumores por debajo de los 40 afios
es muy rara®. No parece haber diferencias en cuanto a la distribucién por
razas y sexos'®®* Hay autores, por el contrario, que indican una alta
predisposiciéon en mujeres (83’3%) y otros® refieren una mayor proporcién

en el sexo masculino.
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Caracteristicas clinicas. Se manifiestan como otros carcinomas de

163: una masa, habitualmente parotidea, indolora, de rapido

alto grado
crecimiento, firme y fijada a planos profundos; muchos pacientes presentan

adenopatias en el momento del diagndstico®.

Caracteristicas macroscopicas. El tumor es soélido, grisaceo,
blanquecino o amarillento al corte (figura
93), mal delimitado, extendiéndose al
parénquima glandular y a los tejidos
adyacentes® 74 163 211. |5 cipsula es pobre o
inexistente®; muestra focos hemorragicos y
Y
generalmente no presenta areas quisticas.

de necrosis de manera habitual® % 2!t

Su tamafio habitual se sitla alrededor de
los 3 cm., aunque hay descritos casos de il !‘Hl“l”I”“II“'“””””’”"I”"”

hasta 10 cm.®. Figura 93.

Caracteristicas microscoépicas. Aparece peor caracterizado que el
carcinoma de células pequenas; esta conformado por células poligonales o
fusiformes dispuestas en grandes islotes, trabéculas o delgados cordones,

separados por un estroma fibrovascular (figura 94)°% 74 163, 211

con un
componente inflamatorio asociado compuesto principalmente por linfocitos y
células plasmaticas®. Las células poligonales son pleomérficas y tienen, en
cualquier caso, un abundante
citoplasma eosindfilo®*?,
parcialmente claro o vacuolado,
un nudcleo con un prominente
nucleolo, grande, redondeado y
vesicular y un tamafno superior

al doble del de las células

56, 242, i
7R Ty 410 o5 s WPy pequefias® 2*?; tipicamente, en
, ﬂ';ﬁf-‘k-‘\g ...:'m_\w';-’al“"!e.“,-é ,‘:Sffﬁ@'—-*"' . L

el mvtelin. s@e e WM& 0 la extension  citoldgica,

Figura 94. HE 400x muestran una muy baja
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d242

cohesivida En algunos casos se describen células multinucleadas

)6, 242

gigantes (figura 95 , asi como areas constituidas por células pequefias®

74,163,211 1| 55 figuras mitdticas son frecuentes aunque el nimero es variable

de un tumor a otro o incluso en areas distintas del mismo tumor®.

Este tumor, aparte de surgir per se, podria proceder de algun otro

tipo de carcinoma, del que en ese caso, contendria algunos restos®® 21,

aunque otros autores® %2

niegan haber encontrado evidencia de cualquier
diferenciacion morfoldgica, histoquimica o inmunohistoquimica, salvo una

focal produccion de mucina en un caso y ocasionales estructuras ductales

pobremente formadas en algun otro®.

Se ha descrito una
variante neuroendocrina de este
carcinoma aunque de incidencia
excepcional con sélo dos casos
en una serie de 1.675 tumores
primarios parotideos,
correspondientes a dos varones
de 72 y 73 afios y con una

estructura histoldgica y

citoldgica similar  al del
carcinoma de células grandes no neuroendocrino, aunque con un patrén de

crecimiento en rosetas y una alta tendencia a la necrosis®*.

El carcinoma indiferenciado de células grandes tiene una alta

674,163,211 3190 menor que su variedad neuroendocrina®*,

actividad mitotica
y la invasién linfatica y hematica son comunes; algo menos frecuente es la
infiltracion perineural®. Dado que es un tumor de escasa incidencia y que
buena parte de los casos existentes se han publicado sin diferenciar del
carcinoma de células pequefias, no hay muchos datos sobre su evolucion,

pero se puede afirmar que es un tumor de alto grado, muy agresivo® 74 163
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211 "an el que mas del 50% de los pacientes desarrolla metastasis de algin

tipo; su tasa de recidivas es también alta, alrededor del 50%?1%% 211,

El factor prondstico mas importante es el tamafio del tumor,
agravandose significativamente por encima de los 4 cm., lo mismo que en el

6, 74, 163, 211

carcinoma de células pequenas , Con una supervivencia inferior a

163, 211

un afio y una media de 7’7 meses . La supervivencia global a los 10

afios es del 35%, falleciendo la mayoria de los casos alrededor de los 46

meselel, 242, 243.

9.11. ADENOCARCINOMA DE CELULAS CLARAS
(HIALINIZANTE)

El adenocarcinoma de células claras estd constituido por una
poblacidon uniforme de células opticamente de citoplasma claro con tincidn

de hematoxilinaeosina, sin otras caracteristicas especificas®.

En la Gltima clasificacion de la OMS'® aparece recogido como una
entidad diagndstica independiente por primera vez, anteriormente este
tumor era considerado como subtipo de otras neoplasias salivares como
adenoma pleomorfo, oncocitoma de células claras, adenoma sebaceo,
carcinoma mucoepidermoide, adenocarcinoma de células acinares o

carcinoma epitelialmioepitelial.

Debido a la falta de acuerdo previa en la clasificacion de estas
neoplasias la incidencia de este tumor recogida en la literatura es muy

confusa. Spiro et al.?®

no encuentra ningun caso en su serie de 204
adenocarcinomas salivares; Milchgrub et al.?*® publican una serie de 11
casos que ellos denominan como “carcinoma de células claras hialinizante”.

Yang et al.?¥’

publican 4 casos y los comparan con los 60 publicados e
literatura inglesa hasta la fecha. Ellis y Auclair et al.® estiman su incidencia
alrededor del 1,2% de las neoplasias epiteliales de las glandulas salivares y

alrededor de un 2,4% de las neoplasias epiteliales salivares malignas.
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Aunque puede aparecer en glandulas salivares mayores es mas
frecuente e las menores; en la cavidad oral, las glandulas del paladar se
afectan en mayor proporcion, pero también se han publicado casos en la

246-250

lengua, suelo de boca y area retromolar La edad media de

presentacion es de 55-60 afios, con rangos de 19 a 90 afios sin influencia
del sexo en las series revisadas® 7* 246 247,

Caracteristicas clinicas. La tumefaccion o la ulceraciéon en casos
que afecten a mucosa intraoral son los datos clinicos mas frecuentes; en
tumores de larga evolucion puede producir fijacion a los tejidos de

vecindad?*®.

Caracteristicas macroscopicas. El tumor no suele superar los 3 cm
de tamano. La superficie de corte es blanquecina y los margenes de aspecto

infiltrativo® 74 246,

Caracteristicas microscépicas. Es un tumor monomorfo formado
por células poligonales o redondeadas de citoplasma claro con tincién de

hematoxilina-eosina y nucleos ligeramente atipicos, con pequefio nucleolo

\ Pl NeT e e g7 e (figura 96)°. Las mitosis son
¥ g L 800 e 7Y g ) ,
\ AL Vi AN e (U +... * escasas. El contenido de glucdgeno
a3 ‘..- k] 5" e F £ e :I.-
-y - .t - - ” s .
NP "% ot LA : , «8.% . de estas celulas es tipicamente
4 s . g A - *
' ,:‘-‘ v AT, kD . manifiesto con tinciones de PAS,
ag ey - ™ . . for
L [ " ’ . pe ~ . . .
AR \ 7 '+, %" = incluso resistente a diastasa. Los
L . - L] P P ,..‘ .0 - 4= .
- Joidt s U6, < DR BN SR A grupos se disponen en nidos o
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Figura 96. HE 250x.

Inmunohistoquimicamente, se aportan resultados muy variables®”
246 " con positividad inconstante a citoqueratinas, proteina S-100 y actina

muscular.
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9.12. CARCINOMA EPITELIAL MIOEPITELIAL

El carcinoma epitelial-mioepitelial constituye alrededor del 1% de los

tumores de las glandulas salivares® °7: 163,

Es, pues, un tumor raro, que
aunque puede surgir en cualquier o6rgano que contenga glandulas
seromucosas como las salivares, es en éstas donde ocurre principalmente,
con solo unos pocos casos descritos en mama, glandulas lacrimales, nariz,

senos paranasales, traquea, bronquios y pulmoén.

Afecta principalmente a personas de edad avanzada®®, con la maxima
incidencia entre la 6@ y 72 décadas de la

163

vida'®3, desplazando algunos autores®

este pico hacia los 70 afios y otros?®!: 252
hacia los 60, aunque puede aparecer a
cualquier edad, encontrandose
referencias de pacientes de 8% y 91

afios?°?,

Las mujeres tienen mas

predisposicion a padecerlo'®® 22, en una

1 2Ccm3 4 5

Figura 97.

proporcion aproximada de 1'5:1% 21,

Es un tumor propio de las glandulas salivares mayores vy

6, 74, 85, 163, 252

especialmente la pardtida , aungque también puede surgir en las

gldndulas salivares menores®.

Caracteristicas clinicas. Su sintoma capital es la tumefacciéon de la
glandula afecta , asintomatica o dolorosa, de lento crecimiento y
ocasionalmente puede acompafiarse de paralisis facial® 7# 163 252,

Caracteristicas macroscopicas. Macroscépicamente, es un tumor
multinodular®®, bien circunscrito, firme, que al corte presenta espacios
quisticos irregulares y que puede ser a veces multicéntrico, con bordes

irregulares y areas de necrosis!®®. La superficie de corte es blanco-grisacea
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o amarillenta, y su tamano normal es de 2 a 3 cm., con encapsulacion

parcial en ocasiones(figura 97)°.

Caracteristicas microscopicas. Su composicion celular es
basicamente bifasica, a expensas de células ductales epiteliales revestidas

por células mioepiteliales claras y mas grandes (figura 98)%, con una

relacion epitelial/mioepitelial de 1:3°°?, aunque esta proporcién es variable®
252

con un espectro morfolégico que va desde un fenotipo puramente
mioepitelial a tumores que contienen
ambos  tipos glandulares bien
formados. En ocasiones, las células
claras pueden llegar a ser tan
abundantes que conforman una
variante propia de este tumor y es
necesario realizar el diagndstico
diferencial con otros  tumores

bifasicos?!®. Estas células aparecen

dispuestas en grupos bien definidos
gue recuerdan a los del carcinoma adenoide quistico, con nucleos pequenos
y homogéneos de cromatina finamente granular y nucleolos diminutos y un
gran numero de ellas presentan un citoplasma abundante y claro, si bien en
algunos de esos grupos las células presentan un citoplasma escaso, de
nuevo imitando al carcinoma adenoide quistico® 2°2. Por su parte, las células
ductales son grandes, con un nucleo oval o redondeado de cromatina laxa y
con un prominente nucleolo (el area nuclear y el tamafio celular es dos y
tres veces, respectivamente, el de las células miopetiliales), con citoplasma

6, 252, 253

abundante y vacuolado . Estos agregados celulares estan rodeados

6, 74, 163

por una membrana hialina y las luces de los ductos que conforman

contienen a menudo una sustancia proteinacea eosinofila, ambas PAS
positivo®. En la mayoria de los casos se distinguen patrones multinodulares
con islotes de células tumorales separadas por densas bandas de tejido

conectivo fibroso'®3, sin presencia de modelos de crecimiento cribiformes® 7*

103
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El carcinoma epitelial-mioepitelial es un tumor de bajo grado,
considerado como benigno hasta 1991, cuando la OMS, en su clasificacién,
lo cataloga de maligno. De hecho, su inclusion como neoplasia maligna se
debe, no a su aspecto histoldégico, sino a su evolucion clinica, con

6, 252, 253

demostrada capacidad para recidivar y metastatizar , asi como para

|6, 74, 85, 163

la invasion vascular y perineura Las figuras de mitosis son

escasas, menos de 2 porl0 CGA® 22 2°3  y |a atipia suele ser moderada o

6, 252, 253

ausente , aunque pueden encontrarse en mas del 20% de las células

tumorales, Unico factor prondstico referido en la literatura®®3.

Inmunohistoquimicamente, es caracteristica la positividad de las
células ductales a las citiqueratinas y la de las células claras a la proteina s-

100 y actina de musculo liso® 252 253,

9.13. CARCINOMA SALIVAR DUCTAL

El carcinoma salivar ductal es, como los anteriores, poco frecuente.
Su inclusién definitiva se produjo en la clasificacién de la OMS de 19915 1

74

Representa entre el 0'5% y el 6% de los carcinomas de las glandulas

salivares® 74 163

, Sin embargo, se resalta por muchos autores la dificultad en
determinar su incidencia real, en tanto que no es una entidad reconocida
por todos; muchos autores utilizan este término para referirse
genéricamente a los adenocarcinomas primarios que muestran una
diferenciacion ductal focal y otros piensan que tal definicidon debe reservarse
Unicamente para los tumores que histolégicamente recuerdan a los

carcinomas ductales de mama?®*!,

Ellis y Auclair® destacan el dato de que muchos autores no han
distinguido entre este tumor y el carcinoma epitelial-mioepitelial, aspecto

importante dado su marcadamente diferente comportamiento bioldgico.

Si hay mas uniformidad de criterios en cuanto a las glandulas

163, 254, 255

afectadas, que son casi exclusivamente las mayores® y en
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concreto la parétida® 183,25 con el 80-86%°%,92%2°¢, 88%2°’ de los casos,
seguida por la glandula submaxilar, en el 12%?2°’-7%2 de los casos. En las
glandulas menores intraorales, Ellis y Auclair® refieren un 5% de casos, y

sélo uno en la sublingua®®.

Suele aparecer por encima de los 50 afios?!!, entre la 52 y la 72,
décadas de la vida, con una media de 59%°*, 61%°® § 66%°’ afios, segun
autores. En cuanto a la incidencia por sexos, en los varones hay un claro
predominio, en una proporcién de 2-4:1163 2% 3:1% 4:12%* § 5'5:1%%7, segln

los autores consultados.

Caracteristicas clinicas. El principal signo clinico es la tumoracién®

74 183 generalmente en el &rea parotidea, de crecimiento rapido vy

consistencia dura®. También es frecuente la disfuncién o pardlisis facial'®*

255 que ocurre en un 25%-42% de los pacientes y en ocasiones es la

manifestacidn inicial de la enfermedad® 2°°.

Caracteristicas macroscopicas. Son tumores mal delimitados, de
coloraciéon amarillenta o blanco-grisacea (figura 99)**° y su tamafio es

6, 74, 163

variable , aunque puede alcanzar los 7 -

8 cm.?!!, habitualmente estd en torno a los 3

6

cm.®; estos 3 cm marcan un limite prondstico

gue ha resultado mas favorable por debajo de

esta medida® 2°°

, (otros autores®® establecen
este limite en 2 cm). La superficie suele ser
multinodular®, y al corte revela a menudo
numerosos quistes de distribuciéon focal o

difusa® 2°°y focos de necrosis®. No posee

. 6
Figura 99. capsula®.

Caracteristicas microscopicas. Histologicamente, el tumor se

dispone en nidos o cordones integrados por células atipicas, con amplio

211

citoplasma eosindfilo®'*. Estos nddulos, redondeados y de diverso tamafio,

son su caracteristica mas notoria, y en cierto modo recuerdan al carcinoma
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intraductal de mama® #*’; con frecuencia, en su parte central se observa

comedonecrosis (figura 100)5 74 86, 163, 255

aunque ocasionalmente puede no

existir’!l, Los mas grandes suelen
tener un amplio espacio central
quistico’®®>, en tanto que los
menores, que tienen entre una y dos
veces el didmetro de los ductos
interlobulares, pueden ser sélidos o

quisticos®.

El epitelio tumoral puede p¥aiEES:
crecer siguiendo un patron solido,

163 6, 211, 255
I

cribiforme o papilar con presencia de las tres configuraciones en

la mayoria de los tumores (figura 101)%. En ocasiones, pueden encontrarse
zonas de metaplasia escamosa o apocrina®. El elemento intraductal es el

255, 257

principal componente de este tumor , que surge mas en los conductos

interlobulares y excretores?®®

que
en los pequefios ductos terminales;
asi, este elemento intraductal
estuvo presente en 10 de los 14
carcinomas ductales primarios que
componen la serie de Delgado et
al.?®*, en una proporcién del 10% al

95% de los mismos. Por otra parte,

también son raros los tumores que
Figura 101. HE 400x. tienen  s6lo un componente
intraductal; el componente extraductal asociado en tanto que ayuda a
identificar esta neoplasia como un tumor primario’!’ es igualmente
determinante; No hay evidencia de diferenciacion mioepitelial® 2> 2°¢
aunque algunos autores®®! apoyan en la presencia de células mioepiteliales
nativas para confirmar el fenotipo ductal del tumor. La relacion entre el
crecimiento intraductal y extraductal es variable e importante, ya que tiene

significado prondstico>*,
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Al microscopio electronico las células tumorales, grandes vy
cuboideas, muestran cisternas intracitoplasmaticas con microvilli, una

moderada cantidad de mitocondrias, lisosomas y ajustadas uniones®®?; el

6, 74
4

nucleo es redondeado u ovoide, a veces ligeramente irregular con

cromatina hipercromatica y relacién nucleo/citoplasma baja debido al

211

abundante citoplasma. El grado de pleomorfismo suele ser alto“**, aunque

puede ser variable entre distintas zonas de un mismo tumor®,2!. Algunos
autores identifican dos tipos celulares, uno con citoplasma claro y escasas

organelas y otro rico en mitocondrias®®°.

6, 74, 163

El estroma es un tejido conectivo fibroso y denso , @ menudo

esclerdtico, que suele acompafiarse de un infiltrado linfoplasmocitario®!!,
muy intenso focalmente®. Del mismo modo, es habitual una fuerte reaccién

| 211, 255

desmoplasica peritumora , con infiltracién de los tejidos adyacentes®

74, 85, 163, 254 |74, 85, 163, 6, 211.

e invasiéon vascular y perineura ; casi todos los
autores describen metdstasis ganglionares, presentes en el 40%° - 59%?2!!
de los pacientes, asi como metastasis a distancia, que alcanzan el 40%° -
46%211-549%2%%-62%2% |incluso con un caso en la vagina, Unico publicado

hasta el momento?®?.

El carcinoma ductal es, pues, un tumor de comportamiento agresivo,
con un indice de recidivas del 33%?2!!-45%2°% 257 y una mortalidad del 60%°®
74, 2117704257 Sin embargo, algunos autores?®! publican una variante de
escaso grado a propdsito de 10 casos estudiados, todos de crecimiento lento
y con caracteristicas citologicas, salvo uno, de bajo grado, aun cuando
muestran multifocalidad microscépica y, en un caso, invasion estromal. En
todos ellos, el patrén predominante de crecimiento fue intraductal. Palacios

et al.®®

comentan igualmente un subtipo de bajo grado denominado
carcinoma ductal intercalado, de localizacion también preferentemente
parotidea y que se presenta sobre la 72-82 décadas de la vida, con una tasa

de supervivencia a los 10 afios del 90%.

137



Revisién bibliogrdfica Tumores epiteliales malignos

9.14. CARCINOMA INDIFERENCIADO DE CELULAS PEQUENAS

El carcinoma de células pequefias o carcinoma microcitico es una
neoplasia fundamentalmente pulmonar, teniendo en las glandulas salivares
una incidencia muy escasa, que se estima entre el 0’3 y el 3'2% de los
tumores salivares!®®; supone aproximadamente el 1,2% de los tumores
epiteliales malignos de la glandula pardtida y alrededor de un 1% en la

6, 74

submaxilar®. Ellis y Auclair no refieren ningln caso en las glandulas

salivares menores, aunque para algunos autores como Koss et al
representan el 3,5% de las tumoraciones malignas en esta localizacion®®.

Hasta 1997, sélo 45 casos de carcinoma de células pequefias en las

264

glandulas salivares mayores se habian publicado*®* , si bien Gneep y El-

Mofty?!! informan de 65 en esta misma localizaciéon en 1996. Habitualmente

se origina en la parétida®, con un 80%?°, 83%?2%* de casos, aunque Gnepp et

al.?®>, en una serie de 12 casos, encuentran la mitad en la parétida y el

resto en la submandibular. Suele aparecer entre los 50 y 70 afios® 74 163, 264
, y un ligero predominio de varones sobre mujeres, con relacién 1'6:1% 7*

163, 264 Su origen parece similar al carcinoma de células pequefias del

1 6, 74, 85,

pulmén?®!?, con el que muestra idénticas caracteristicas morfoldgicas

163, 265

Caracteristicas clinicas. Aparece como una masa asintomatica'®® o

6, 74, 163 Ep

raramente dolorosa®, generalmente de crecimiento rapido la

primera exploracidn ya suelen detectarse adenopatias®.

Caracteristicas macroscopicas. Es de consistencia dura y firme,
de coloracién rosada, grisdcea o amarillenta y de limites mal definidos e

infiltrantes® 7# 163, A veces es multilobulado, de un tamafio entre 2 y 5 cm.b.

Caracteristicas microscépicas. Las células son uniformes, algo
mayores que los linfocitos, de nulcleos redondeados u ovales, con clara
tendencia al moldeamiento, de cromatina difusa y pequefio nucleolo; el
citoplasma es escaso en la mayoria de los casos (figura 102)% 74 84 86,97, 163

Estas células tumorales se disponen en cordones, nidos, o amplios mantos

138



Revisién bibliografica Tumores epiteliales malignos

(ﬁgura 103)6, 74, 86, 97, 163, 211, en

1 cuya periferia se alinean en
86, 97

empalizada® sugiriendo la

formacién de verdaderas rosetas®
211~ separadas por un estroma
fiboroso a menudo hialinizado vy

vascular® 7% son frecuentes los

focos de necrosis® 74 163 6 211
Puede encontrarse diferenciacion
Figura 102. HE 400x. ductal, pseudoglandular 0
epidermoide, habitualmente de tipo

focal?®*.

Al microscopio electronico aparece constituido por células ovoideas o
redondeadas'®®,?!! con abundantes tonofilamentos y conectadas por
desmosomas?®® 2%7, de pequefio tamafio (menos de 30 mm. de didmetro),

con nucleo grande® de aspecto granular y contorno anguloso®®®,

211 6, 74, 163, 6, 211, 266,

hipercromatico?!! o incluso picnético®®®, y escaso citoplasma
267 Algunos autores distinguen
dos tipos celulares, unos de
apariencia epitelial,
electrotransparentes, y otros
densos, con haces de
filamentos y otras
caracteristicas sugerentes de
una diferenciacion mioepitelial,
que hacen referencia al origen
mas aceptado de este tumor: ‘Figura 103j HE 100x.

el tejido ductal mioepitelial®®®
267

Existen dos variedades de este tumor con diferencias

ultraestructurales e inmunohistoquimicas: el carcinoma neuroendocrino y el
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|86, 97, 163, 264
I

carcinoma ducta dependiendo de la presencia de granulos

6 8, 97 o5 de la evidencia de

neuroendocrinos limitados por membranas
diferenciacion ductal®; algunos autores®, sin embargo, no consideran
justificada esta subclasificacion que ademas parece no influir en absoluto en

el prondstico. Esta opinidn no es compartida por otros expertos®®®

que
incluso llegan a afirman que el carcinoma ductal de células pequefias tiene
un comportamiento generalmente benigno y raramente metastatiza,
mientras que el carcinoma neuroendocrino de células pequefias es con

frecuencia agresivo y tiene un alto potencial metastatizante.

En un principio se creyd que el tipo neuroendocrino crecia a partir de
células pluripotenciales neuroendocrinas emigradas a las glandulas salivares
desde la cresta neural, en tanto que la ausencia de diferenciacién
neuroendocrina sentaba su origen en las células ductales; sin embargo,
parece que la histogénesis de todos los carcinomas de células pequeiias esta
en células del sistema ductal que pueden experimentar una transformacién

|6, 86, 97, 266

neuroendocrina o epitelia , Yy de hecho, existen casos con doble

diferenciacién, glandular y neuroendocrina o escamosa y neuroendocrina®®.

Aunque algunos autores®® sugieren que en su etiologia podria estar

implicado el virus de Epstein-Barr, esto alin no se ha demostrado?®8.

Es un tumor agresivo, en el que se encuentran abundantes figuras de

6, 74, 163, 6, 86, 97, 211 86, 97, 211

mitosis , con mayor o menor® 7# 183 frecuencia de
invasiéon vascular y perineural, y habitualmente cursa con afectacion
ganglionar o enfermedad sistémica debido a su alto potencial
metastatizante®. No obstante, su prondstico suele ser mejor que el de los

carcinomas microciticos extrasalivares, principalmente el pulmonar® 74 86 97,

163, 264 agpecialmente si asienta en las glandulas salivares menores.

El indice de supervivencia a los 1, 2, 3 y 5 afios de los tumores que
asientan en las glandulas mayores es del 77'7%2%, 70%°% 74 163 6 211
40'7%>*1, y 46%°% %! 40%'%3 29'6%%%*, respectivamente, siendo un factor

determinante el tamafio tumoral, que ensombrece el prondstico por encima
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de los 4 cm.%> 13

; ningun paciente ha sobrevivido a los 5 afos del
diagndstico con un tumor de ese tamafio®; también son circunstancias
agravantes la infiltracidon perineural y las metdstasis ganglionares®®, que

duplican la tasa de mortalidad®.

9.15. CARCINOMA MIOEPITELIAL

El carcinoma mioepitelial o mioepitelioma maligno representa, como
su nombre indica, la versidn maligna del mioepitelioma®; tiene categoria
propia desde 1991 que fue incluido en la clasificacién de la OMS?®, y es

bastante infrecuente. Gneep y El-Mofty?!!

, en 1996, citan sélo 10 casos
hallados en la literatura mundial; Dean et al.?®°, en 1999, informan haber
encontrado 29 casos publicados, y Ellis y Auclair® refieren alrededor de 100
en lengua inglesa. En cualquier caso, un nimero muy reducido que denota
su baja incidencia: menos del 1% de los tumores epiteliales malignos®.
Nagao et al.?’° encuentran una incidencia similar en una serie de 1.945
casos de tumores de glandulas salivares mayores. No parece influir el sexo
en su apariciéon®; aunque en las series de Nagao et al.?’° Y Yang et al.?’! es
mas frecuente en mujeres. En cuanto a la edad, suele detectarse a partir de
los 50 afios, con medias, segin autores, de 51°, 55%72, 57,9°’! y 61'9°7°

afios. La pardtida es la glandula que mas frecuentemente lo desarrolla® "*

163,270, 272 " con una casuistica del 66% frente a un 26% en las glandulas

menores y un 9% en la submandibular®. Al igual que los mioepiteliomas

benignos, el paladar es la localizacion preferente entre las glandulas

menores® 279272 aunque también se han descrito casos en otras

localizaciones como regiéon retromolar, lengua, suelo de boca y la

Iaringe271 273, 274

Caracteristicas clinicas. Hay muy poca informacién sobre su

comportamiento clinico, con intervalos registrados entre su aparicién y su

6, 270-272

diagndstico muy variables, entre un mes y 15 afos . Suele cursar

como una masa asintomatica®, o con dolor como principal sintoma®; en la

laringe puede causar disfagia, ronquera y pérdida de peso® 2’*.
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Caracteristicas macroscopicas. Su tamafio oscila entre 2’1 y 55
cm., aunque hay casos descritos de hasta 20 cm. de didmetro maximo®. No
tiene capsula y su superficie de corte es blanco-grisacea; a veces presenta
areas de necrosis o degeneracién quistica® 272

Caracteristicas microscoépicas. Se caracteriza por su casi
exclusiva naturaleza mioepitelial® 2’2, que casi todos los autores confirman
recurriendo a la inmunohistoquimica® 4% 271/ 272 Sy estructura histoldgica es
muy similar al mioepitelioma
benigno *% 271272 djistinguiéndose
de éste por su crecimiento
infiltrante y destructivo, el elevado
grado de pleomorfismo y atipia y
la incrementada actividad
mitéticas' 74, 163, 211, 6, 142, 270-272. SU

configuracién celular,

= e

== : analogamente, incluye
Figura 104. HE 250x.

principalmente células fusiformes

)6, 74, 230, 270
I

(figura 104) y plasmocitoides (figura 105 asi como también

presenta células claras (figura 106)% 42 271 275 epjtelioides (figura 107)%,

hialinas y radiadas'* 2% 2>,

Las células claras, ovoides,
con nucleo irregular y nucleolo
prominente, son consideradas por

algunos autores?”® , como un

criterio de malignidad; las células

TN
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fusiformes son las mas e
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frecuentes®, si bien Nagao et al.?’®

destaca las células epitelioides en

s W
Eorly

_ RS
su serie de 10 casos.
Figura 105. HE 250x.

142



Revisién bibliografica Tumores epiteliales malignos

Este tumor puede ser primario, surgir de un adenoma pleomorfo® 7%

163,270, 276 5 de un mioepitelioma benigno®’?; en el primer caso no se observa
formacion de glandulas ni
diferenciaciéon acinar o ductal®,
mientras que cuando crecen en un
adenoma pleomorfo (carcinoma ex
adenoma pleomorfo) si se
manifiesta dicha diferenciacion

ductal®; a pesar de estas

= :',o‘-' I 3 R
a3 e atEm, inn T 7 A
e ks Wl |

xq,_ 3 1

consideraciones, Takeda?”’

a 2
7 5
%,

B

describe en el caso que informa la

Figura 106. HE 250x. presencia de |ébulos y cordones y

Uemaetomari et al.?’®

encuentran en el suyo un patrén de proliferacion
acinar. Puede haber metaplasia escamosa, condroide o sebacea, asi como
un fondo necrohemorragico®’! 2’2 27>, |a densidad celular varia de moderada
a alta, asi como proporcionalmente la cantidad de estroma intercelular,
aunque en la periferia y en los nddulos infiltrantes del tumor a menudo hay

tejido fibroso®.

Este tumor esta considerado
163,211, 271, 275

a— e T e -
?‘N,_“."-’ b s&;“‘&? ~ ':?J;:‘

*
= %{B = g
SRIRAT . o

de alto grado , aunque s A TR - ofa s
BT :o T W
en algun caso se ha manifestado -r';%*"* = F
- 272, 279 i qﬁ,,%;?g,h‘f“\
como de bajo grado“’“ ; no e AR

obstante, la necrosis y la invasion
vascular y perineural son referidas
como frecuentes. Parece existir
relacion entre su origen y su
agresividad: tienen peor prondstico
las formas primarias que las
engendradas a partir de un tumor benigno® 7% 163 272, 279 " con recidivas
desarrolladas en poco tiempo y metastasis precoces en pulmén las
primeras; las segundas, por el contrario, tienen una larga evolucidén y

272, 279

multiples recidivas La variante de células claras es también mas
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agresiva, con un indice de recidivas del 50% y un 40% de los casos con

metdstasis en pulmdn y cuero cabelludo® 27>,

9.16. CARCINOMA LINFOEPITELIAL

Anteriormente considerados como una variante de los carcinomas
indiferenciados, en la ultima clasificacién de Ellis y Auclair goza de entidad
propia®. El carcinoma linfoepitelial es un carcinoma indiferenciado poco
comun del que parece haber méas de 100 casos publicados?!!; Ellis y Auclair®

citan 133 casos y Borg et al.?®°

aportan 108, con la advertencia de que
muchos proceden de la misma region geografica y puede existir duplicacién
de algunos de ellos. Representa el 0'4% de las neoplasias salivares®, el 0'4-
1% de los tumores epiteliales salivares y el 0'2-0'4% de los tumores
malignos de estas glandulas, si bien esta casuistica es relativa por la
marcada incidencia racial que presenta, siendo casi exclusivo de las
poblaciones esquimal (artica y subartica) y asiatica!® 163211/ 281 que suponen
el 75% de los pacientes, en una proporcidon del 75% para los Inuits de
Alaska, Canada y Groenlandia y un 25% para los chinos meridionales, con
menos del 15% los pacientes caucasicos y el resto, de otras razas® 28! 282,
Lo padecen mas las mujeres, en una proporcién entre 2:1!%3 y 1'5:1°,
aunque para Zhang et al. existe similar incidencia en ambos sexos®®. La
edad media de aparicién se halla sobre la 42 y 53 décadas® 7% 163 283 y |
glandula pardtida es su localizacién entre el 82% y mas del 90%°% ©3 282 de
los casos, hay autores que establecen una distincion racial entre la poblacion

esquimal y blanca y la asiatica®!!.

Caracteristicas clinicas. Aparece como una masa de crecimiento

19,211

variable en el tiempo, de forma continua o discontinua , entre meses y

hasta 10 afios o incluso mas®; es firme!®32!!

284

y puede cursar

o con dolor-malestar® 74 1636, 211

163

asintomaticamente , Yy pardlisis facial en

un 20% de casos® con presencia de adenopatias cervicales en el

momento del diagndstico en el 40% de los pacientes® 280 28 28 |4

asociacion de este tumor en la poblacién blanca con otras patologias como
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las lesiones linfoepiteliales benignas, el sindrome de Sjogren o la artritis

reumatoide, no ocurre en las poblaciones articas®3,?1,

Caracteristicas macroscoépicas. El tumor es sdlido!®*?!, fijo,

relativamente bien delimitado, multinodular e infiltrante. Al corte es grisaceo

6 74 18 sin &4reas necréticas o hemorragicas'® y no tiene

o amarillento
capsula®. Su tamafio habitual es de 2 6 3 cm.?!!, aunque se han registrado

algun caso de hasta 10 cm.®.

Caracteristicas microscépicas. Es un carcinoma indiferenciado de
células grandes que tiene un estroma con un numeroso infiltrado linfoide de
tipo reactivo (figuras108 y 109)% 74 8 8 A| microscopio optico, aparece
constituido por islotes o nidos de células epitelioides que sustituyen a los
ductos, hay una marcada atrofia de los acinos a consecuencia de un denso
infiltrado linfocitario con '
formacion de foliculos
primarios y secundarios, asi
como una moderada fibrosis
estromal® 7% 183 Se ha
comprobado en este tumor un

patron de crecimiento lobular o

difuso®’”, o bien formando
trabéculas o cordones® 74 igura 108_'E a0x
caracterizados, desde el punto

de vista morfolégico, por una apariencia sincitial con mala delimitacion de
los citoplasmas de las células tumorales®. En los infiltrados linfoides se han
encontrado tanto linfocitos B como T, lo que denota su capacidad para

inducir una marcada respuesta inmune®.
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Citolégicamente, las células
epiteliales malignas son similares a
las descritas en el carcinoma
indiferenciado de células grandes,
poligonales o] ligeramente
fusiformes®, grandes, con nucleos
algo  vesiculares?’’ de gran

tamafio, ovoideos o redondeados,

con uno o mas nucleolos

Figura 109. HE 100x.

prominentes, y un abundante
citoplasma anfofilico o eosindfilo®. Estas células se muestran altamente
pleomorficas, con diferentes grados de anaplasia'®®, entre un bajo grado con
un minimo pleomorfismo hasta un alto grado con una marcada atipia

nuclear, pero sin evidencia de queratinizacion o diferenciacién glandular®'*.

Existe una demostrada la vinculacién entre este carcinoma y el virus

6, 74, 86, 280, 282-285 = datectdndose en mas del 50% de los

de Epstein-Barr
pacientes elevacion de los titulos de IgA o IgG frente a este virus®. Esta
relacion se ha establecido Unicamente en esquimales y chinos, en los que se
ha identificado ADN?8%, y ARNB8: 268 280, 282, 283, 285 "y/irico mediante hibridacion
in situ; sin embargo, en un paciente griego se ha detectado también con la
misma técnica, la presencia de este virus en las células epiteliales malignas,
aunque no en el estroma linfoide ni en restos epiteliales benignos,
reafirmando asi la asociacidon entre virus y tumor; este caso, segun sus
autores®®®, es ademas el primero en el que se demuestra el virus de
Epstein-Barr en un carcinoma indiferenciado linfoepitelial en un paciente
blanco no esquimal, si bien anteriormente Gallo et al.”®*, en una serie de
siete casos de carcinomas indiferenciado linfoepitelial de pardtida en
pacientes caucasicos, hallaron genomas viricos en el citoplasma de las

células tumorales en 3 de ellos.

Tsai, Chen y Hsu?®® han investigado la posible implicacién del virus de

Epstein-Barr en 56 casos de carcinomas en glandulas salivares mayores,
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incluyendo carcinomas mucoepidermoides, carcinomas adenoides quisticos,
carcinomas ex adenoma pleomorfo, adenocarcinomas, carcinomas ductales
salivares, carcinomas de células acinares carcinomas indiferenciados sin
estroma linfoide, linfoepiteliomas malignos, carcinomas epidermoides y un
caso de carcinoma indiferenciado microcitico, encontrando ARN virico sélo
en las células epiteliales malignas de todos los carcinomas indiferenciados

linfoepiteliales estudiados.

El carcinoma indiferenciado linfoepitelial de las glandulas salivares es
practicamente indistinguible histolégicamente del que surge en nasofaringe®
19,74, 211, 268 " que es su localizacidon mas frecuente, aunque también se han
descrito en timo, pulmén, estdmago, piel, cérvix y vejiga. Los
linfoepiteliomas de nasofaringe, glandula salivar, pulmén y timo se asocian
frecuentemente con la presencia de virus de Epstein-Barr®. Es esencial,
pues, examinar el tracto respiratorio superior y tomar biopsia de
nasofaringe antes de diagnosticar un carcinoma indiferenciado linfoepitelial

19,268 y3 que el linfoepitelioma

primario de las glandulas salivares®
nasofaringeo puede presentarse en mas del 50% de casos como otitis
serosas 0 metastasis cervicales, especialmente en las cadenas linfaticas
parotideas. En la actualidad se piensa que se trata de un carcinoma
epidermoide muy poco diferenciado, que expresa citoqueratinas en

membranas celulares.

Este tumor pude ser de alto o bajo grado, segin su extension,
caracteristicas citoldgicas y proporcién del componente linfoide?!!. La
invasion perineural y las mitosis son frecuentes!®®,?!!, que oscilan entre 1 y
10 por 10 CGA®; a pesar de todo es el de mejor prondstico entre los
carcinomas indiferenciados quiza porque el estroma linfoide pueda limitar la

agresividad del tumor®.

Uno de los factores mas decisivos para definir la evolucidon es la
condicion étnica del paciente: entre los esquimales, las metastasis

regionales y a distancia suponen el 30-50% vy el 30-40%,
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respectivamente?75,?!!, mientras que en los asidticos ambas no superan el
10% . Las recidivas son frecuentes y suponen la mayor causa de muerte

antes de los 2 afios'®3,2!!

. En general, la supervivencia a los 5 afios es del
600/06, 280, 285.

9.17. CARCINOMA ONCOCITICO

El carcinoma oncocitico u oncocitoma maligno es igualmente un
tumor raro, y la versién maligna del oncocitoma o adenoma oxifilo; se han
publicado menos de 50 casos en la literatura®” 288, Representa menos del

6, 74, 163, 289, 290. an |3 mayoria de los

1% de todas las neoplasias salivares
casos asienta en la pardtida® 74 287 289, 290 antre e| 72%'%3 y el 75%?2!!; se
han publicado 39 casos en esta localizaciéon hasta el afio 2003%%7, aunque

otros autores?!!

, €n 1996, citan 50 casos en los que se afecta esta glandula.
También puede surgir en cualquier otra glandula salivar!®®, aunque con
menor frecuencia: Coli et al.?®%, en 1998, publican el 4° caso en la

[ 292

submandibular; Gavilanes et a citan un caso en base de lengua; también

se ha descrito su aparicién en otros lugares como la cavidad nasal®?!!, seno
etmoidal y seno esfenoidal, paratiroides®, tiroides, ovario, rifign® 74 163,
pulmén, mediastino y mama®. Surge principalmente en la 62 década de la
vida® 7% 163 2llf] @, #375. Existe predominancia en el género

masculino®3{Ellis, 2008 #169}.

Caracteristicas clinicas. Clinicamente es indistinguible de otros
tumores salivares!®®. Su presentacién mdas tipica es como una masa
parotidea redondeada, firme, moévil y bien definida que provoca dolor o
paralisis facial en 1/3 de los pacientes® 2% 2°0, E| tamafio del tumor parece
ser el principal factor prondstico, siendo éste bastante mas favorable cuando
la lesién es inferior a 2 cm® 28 20 (para otros autores?®*® es el hallazgo de

metastasis ganglionares a distancia).

Caracteristicas macroscépicas. Puede ser tanto nodular como

multinodular, firme®, eldstico y duro, de coloracidn grisacea® 7%, con
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superficie de corte negruzca y homogénea; puede mostrar necrosis focales.

No tiene capsula® 211288, 290,

Caracteristicas microscopicas. Estd constituido por células

oncociticas, poligonales o redondeadas'®®, grandes y de bordes bien
1

y acidofilo

definidos?®®*, con abundante citoplasma finamente granular®!
(figura 110)®* en el que se
demuestra ultraestructuralmente
un notable ndmero de
mitocondrias de varias formas y
tamafios?®3, con escasa
representacion de otras organelas
y ausencia de miofilamentos o

glucégeno, como se ha descrito en

los oncocitomas benignos y sélo a

Figura 110. HE 250x.
veces, aunque de forma

291, 293 Los

especifica, cisternas revestidas de microvilli y gotitas lipidicas
nucleos son redondeados y relativamente uniformes en tamafio®*®, centrales
0 excéntricos, de cromatina fina y con un prominente nucleolo (figura
111)8* 294 puede existir un alto grado de pleomorfismo nuclear y celular®'?,

con mitosis frecuentes®” o esporadicas®, y en algunos, casos atipicas®. Estas

) P N

células se disponen siguiendo un
patrén alveolar, sincitial'®3, sélido
o trabecular. Focalmente pueden
configurar  pequefos  espacios
pseudoluminales, y en algunos
casos la diferenciacion ductal es
evidente®.  Citolégicamente las
células aparecen en la extension
formando grupos tridimensionales
y capas estratificadas, y es facil

4

ver en el fondo numerosos nucleos desprendidos®**. Con frecuencia este

tumor comprime el tejido conectivo adyacente formando wuna
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pseudocapsula, pero el crecimiento infiltrante en dicho tejido conectivo y en

el parénquima glandular es evidente® /. La invasion perineural ,vascular y

6, 74, 163, 211

linfatica es asimismo manifiesta , con habitual evidencia clinica de

afeccion ganglionar en el momento del diagndstico®. El 60% de los pacientes

sufre metdstasis ganglionares regionales o a distancia'®?,%!!, y casi todos los

288, 290, 291, 293, 294, 296

autores consultados refieren infiltracion de los ganglios

cervicales en los casos que publican.

Los oncocitos son células que se suelen encontrar en la pardtida al
envejecer’®3, A diferencia del oncocitoma, el carcinoma oncocitico no se

relaciona con la exposicidn a radiaciones®, aunque el caso que informan Coli

[ 291

et a esta directamente asociado a esta causa. Si parece probable que

provenga de la transformaciéon maligna del oncocitoma® 2°% 2%, y |a

coexistencia de focos de oncocitosis benigna y oncocitos atipicos en un
mismo carcinoma oncocitico, ha sido evidenciada en varias ocasiones!®3,

También puede aparecer per se*®®. En cualquier caso, debe ser considerado

6, 74, 163, 288 163

como un tumor de alto grado con un indice de recidiva del 33%

y una mortalidad del 30%?2!!.

9.18. CARCINOSARCOMA

Considerado dentro del grupo de los tumores mixtos malignos en la
anterior clasificacion de Ellis y Auclair, este es otro de los tumores que en la

actual goza de entidad propia®. El carcinosarcoma es bastante infrecuente,

211

existiendo segln Gneep y El-Mofty'* en 1996 solo 40 casos publicados y 60

en el 2000 resefiados por Sironi et al.?’, desde entonces se han publicado
10 nuevos casos. Supone menos del 1% de las neoplasias salivares
malignas® 74, entre el 0'16%%°” y el 0'1-1%!%3, menos del 0'1%° 6 el 0'1-
0'6%*%% de todos los tumores salivares. Este tumor aparece por primera vez
como entidad independiente para la OMS en su clasificacién de 2005,
anteriormente se catalogaba como un subtipo del carcinoma ex adenoma

6, 74, 163

pleomorfo® % 74, Afecta por igual a varones y mujeres y la media de

)163,211

edad de presentacién estd en 57-58° afios (entre 55 y 60 , la mayoria
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tienen, por tanto, mas de 50 en el momento del diagndstico®, aunque hay
casos descritos por debajo de esa edad?®® 2°°, La parétida es la glandula con
mayor casuistica'®®, con dos tercios aproximadamente®?!! del total, sélo un
19%211-22%° en la submandibular y un 14%?!! en las gldndulas menores

del paladar.

Caracteristicas clinicas. Clinicamente se comporta como una masa
grande o de reciente crecimiento, dolorosa, que puede provocar paralisis
facial® 7% 183, factor importante para el prondstico. No es infrecuente la

ulceracion®.

Caracteristicas macroscopicas. Son tumores claramente

6, 74, 163

infiltrantes, con margenes poco definidos , y sin capsula®, aunque si

no son muy grandes pueden parecer bien circunscritos®. Sus dimensiones
dependen en parte de su origen; los tumores primarios llegan a alcanzar los
13 cm., en tanto que en los recidivantes no se ha registrado un tamafo

mayor de 8 cm.®. Al corte presentan un color grisdceo, con marcadas areas

de necrosis y ocasionales zonas quisticas, hemorragicas o calcificadas® *

163

Caracteristicas microscoépicas. La infiltracion y destruccion tisular

211

son tipicas de este tumor*®, en el que se ha malignizado tanto la parte

74, 86, 97, 163, 211, 297, 299 [

epitelial como la estromal® componente

sarcomatoso a menudo se manifiesta como condrosarcoma® 1° 74 163, 6, 211,

'E"'"-“"l‘_-_;,'?i'*'-—""'-H':'Q"r-?;’-'i“'-ﬁ"--'.ff.'; w2, aunque puede derivar a
— I?_ L ;'-’ -

<7<’ otros tipos de sarcoma, como el
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SN T e B E=D Osteosarcoma fibrosarcoma
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Hﬁ":.v:_].; s o T T NG EE 4s- Mixosarcoma, histiocitoma
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%?:}E_ = ’f@ s~ = =5 =% maligno y liposarcoma® **°; hay
AT e N e - :

E;-}- gy 4\_-- EC_"-:Lﬂ}H;a\E,_I‘:-.-g Jies algunos casos descritos de
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bﬁ*{*ﬁ*ﬁ’ﬁ_‘t '_;?‘_".E;_‘ .= rabdomiosarcoma (figura
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Eﬁ-_;-m}"“{_‘“:-__"‘-. = e e L 112)%%% 3% mientras que el
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Figura 112. HE 250x. elemento carcinomatoso
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normalmente se presenta como carcinoma indiferenciado o carcinoma ductal

163, 211 6, 74, 297, 299

poco diferenciado , Si bien hay autores que sefialan como

patrones preferentes el carcinoma ductal y el carcinoma de células

)299

escamosas(figura 113 La proporcion entre las areas carcinomatosa y

sarcomatosa es variable, pero generalmente predomina esta Gltima® 7% 163;
ambas suelen estar entremezcladas e incluso aparecen adyacentes®. Atipia
celular, pleomorfismo nuclear y celular, nucleos hipercromaticos, mitosis y
crecimiento invasivo son detalles que distinguen al carcinosarcoma del
adenoma pleomorfo®, aun cuando a veces surge de novo, sin evidencia

clinico-patoldgica de un adenoma pleomorfo pre o coexistente?®”. En algunos

tumores el componente .51 ?133&31:_;.51'* q-:l-:_-} i :’_1‘,.“;,"1"0! ‘-:‘u.;'
sarcomatoso contiene abundantes "‘i:.’;'}‘ ,F hﬁFﬁ.'-.:j'f ” i! :1._:{ 15;!}';;-*|‘£?tﬁ:
células gigantes multinucleadas ”;:g 1?;”' 'ﬂ‘{rli,h hfp“"-'r:ﬂgi-.::ri.‘r;; -
en una proliferacion 12, ':: : |h&!,"11 .] _a_’-frl‘;i‘ j;.'lf:'.‘:"-?'[jﬂ:
fibrohistiocitica compatible con un '_'.H'"h‘ ::-.'.'l{.!ﬁ‘-.. :: ) v N ";':.f AR
fibrohistiocitoma  maligno  de %;-r‘ ;l.' ?:J"-I ; ':EE‘#;‘:P;' ¥ "‘nﬁi;. ."' '.;*-_:'!T}i,:l?ﬁ"
células gigantes, probablemente r:‘, hﬁ*_i :4‘ 'iﬁ,,llni':ﬁﬁ'ff ;Ii:" i ,:, ,“?* g ”;'3';
originadas a partir de células | ( .:Ii ! "I;f:l"' ":»:‘f 15y i B h{, .;-.L ]

PR 215 A R R 5 8 o

gigantes similares a osteoclastos®
97, 301

Figura 113. HE 400x.

El carcinosarcoma es un tumor de alto grado. Dos tercios de los
pacientes sufren recidivas, a menudo multiples, y alrededor de la mitad
desarrollan metdastasis, habitualmente en pulmén® y mas por via hematica
que linfatica®; otros autores!®® estiman que la escasez de casos publicados
no permite establecer cifras con garantias, si bien reconocen que la tasa de
recidivas y metastasis es elevada con muerte por esta causa en el 60% de

211

los pacientes en los 30 meses siguientes al diagnostico*** y el 100% antes

de los 5 afios®®
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9.19. CARCINOMA ADENOESCAMOSO

El carcinoma adenoescamoso es un tumor muy raro; incluyendo la
primera referencia publicada®®® hay menos de 100 casos de carcinoma
adenoescamoso de las vias aerodigestivas superiores recogidos en la
bibliografia mundial hasta 20053°* 3%, de los cuales sélo aproximadamente
un 50% afectan a la mucosa oral y las glandulas salivares menores.
Representa el 0,2% de las neoplasias epiteliales salivares®. La relacion
hombre:mujer es de 3:1 y suele aparecer alrededor de los 40 afios, aunque

algunos autores han descrito casos a edades mas tempranas®®.

Este tumor afecta exclusivamente a glandulas salivares menores y a
glandulas seromucosas del tracto aerodigestivo superior. En la cavidad oral
los pilares amigdalinos, el suelo de la boca y la parte posterior de la lengua

son los sitios donde aparece con mas frecuencia.

Caracteristicas clinicas. Se manifiesta como una tumoracién,
facilmente identificable en la mucosa oral que puede variar desde el eritema
y la induracién a la ulceracién. Es frecuentemente dolorosa y suele

presentar adenopatias cervicales en el momento del diagnostico.

Caracteristicas microscopicas. El carcinoma adenoescamoso del
tracto aerodigestivo superior es un carcinoma de células escamosas de la
superficie epitelial de la mucosa, vyuxtapuesto y habitualmente

entremezclado, con adenocarcinoma de los tejidos blandos subyacentes (del

;g.e&'-' g riE TR

epitelio glandular ductal)
(figura 114-116)°. La mucosa
que cubre el tumor vy
peritumoral se presenta como
displasia epitelial severa,
carcinoma in situ o carcinoma
escamoso invasivo con

diferenciacion variable. El

componente adenomatoso es
Figura 114. HE 40x.
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un adenocarcinoma sin otra especificacién (carente de las caracteristicas de
otros adenocarcinomas glandulares con el carcinoma adenoide quistico, el
adenocarcinoma de células acinares...). Son tumores infiltrantes con invasion
perivascular, perineural y de los tejidos adyacentes®®*. El estroma fibroso

habitualmente presenta infiltrado celular inflamatorio de caracteristicas

cronicas.

p «-—.Q)E?‘i"% - — N e

- y: e IS Se .. 4 et = i
Figura 115. HE 100x. Detalle del Figura 116. HE 250x. Detalle del
carcinoma de células escamosas del componente adenocarcinomatoso.

epitelio de superficie.

9.20. ADENOMA PLEOMORFO METASTATIZANTE

El adenoma pleomorfo metastatizante es extremadamente raro, en la
revisién de Manucha et al.?°® en 2008 sdlo hay 45 casos publicados y desde
entonces pocos mas pueden afladirse a esta lista®®’3%, Los pacientes suelen

6, 74, 306

ser jovenes, entre los 28 y 40 aios , Sin predominio de sexos. La

parétida es la glandula mas afectada en un 78%-80% de casos, un 12%-
13% en la submandibular y un 8%-9% en las glandulas menores® 74 163 306,

Se desconoce el mecanismo metastatico del adenoma pleomorfo. En
un principio este tumor era denominado adenoma pleomorfo metastatizante
benigno, y a pesar de la histologia benigna, la presencia de metastasis y la
muerte de algunos pacientes han hecho que deje de considerarsele como
tal. Debido a que la mayoria de las metdastasis ocurren tras el tratamiento
quirdrgico del tumor primario o en tumores recurrentes, se piensa que la

manipulacidn quirtrgica puede favorecer la diseminaciéon hematégena® 7*
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308 También se ha propuesto la teoria de la diseminacién linfatica® 7# 3%,
Algunos autores han sugerido la posibilidad de la metastasis pulmonar por

aspiracion a partir de tumores de glandulas salivares menores®*°,

Caracteristicas clinicas. Clinicamente es indistinguible del
adenoma pleomorfo® 74 163 3% yna masa Unica asintomatica y de
crecimiento lento, diagnosticandose generalmente por las metastasis, que
pueden aparecer entre unos meses2 y hasta 51 afios después® 74 3%,

Caracteristicas macroscopicas. El tumor primario es igual que el
adenoma pleomorfo; también es encapsulado (figura 117)3!!, de un tamafio
de hasta 15 cm., si bien los recidivantes suelen ser multinodulares, y sus

metastasis también tienen capsula®.

Figura 117. Tumor renal bien Figura 118. Caracteristicas
definido de superficie homogénea. histoldgicas tipicas de adenoma
Adenoma pleomorfo metastatizante. pleomorfo con componente

mesenquimal cartilaginoso junto a
epitelio ductal renal. HE 20x.

il W UELEV UL LLLE) O L
Figura 119. Corte en parafina de la Figura 120. Adenoma pleomorfo

pieza macroscopica del adenoma parotideo (primario) con apariencia
pleomorfo parotideo extirpado 30 similar a la metastasis renal. HE
afos antes. 20x.
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Caracteristicas microscopicas. Al microscopio Optico es también
idéntico a la variante benigna, aunque en algun caso se ha visto invasion
vascular!®®, igual que las metastasis, en las que se encuentra una
combinacién de células epiteliales benignas (con diferenciacion ductal y
mioepitelial)® y tejido mesenquimal de apariencia condromixoide. Los
pacientes experimentan recidivas de su adenoma pleomorfo primario previa
o concomitantemente con la aparicion de la metastasis en un 90% de los
casos® 74 3% E| 50% de éstas se localiza en hueso, el 30% en pulmdn, el
otro 30% en ganglios linfaticos y el resto, en otros lugares (figuras 117-
120)397:31L 312 Entre el 18 y el 50% de los pacientes mueren por esta causa

antes de los 10 afios posteriores a su diagndstico® 7# 13,

9.21. ADENOCARCINOMA Y LINFADENOCARCINOMA
SEBACEOS

Los carcinomas sebaceos (adenocarcinoma y linfadenocarcinoma) son
muy infrecuentes, representando menos del 0'05% de los tumores

salivares'®.

El adenocarcinoma sebaceo es un tumor muy infrecuente, no

llegando a 40 los casos recogidos en la literatura® ’* 313, Casi todos se han

originado en la pardtida, a la que afecta casi exclusivamente!®® 314316 En |3

glandula submandibular es extremadamente raro y soélo se han recogido tres

137- Esnal Leal®, en 1997, informa de un caso en la

casos hasta el 200
sublingual y otro en las glandulas menores del paladar, cuando no existian

antecedentes en estas localizaciones.

El linfadenocarcinoma, por su parte, es aun mas raro, habiéndose

descrito hasta la fecha 6 casos en la literatura, 5 en la parétida y uno en un

ganglio periparotideo 5% 318-320,

El adenocarcinoma tiene una distribucion bifasica respecto a la edad

de aparicion, con un pico de incidencia sobre los 30 afios y otro en la 72 y 82

211

décadas?'?, si bien Ellis y Auclair®, que también estiman la edad media sobre
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los 70 afios, no hacen mencidn de una mayor casuistica en edades

inferiores.

Igualmente, el linfadenocarcinoma surge en ese mismo rango de
edad; no se puede establecer con tan baja poblaciéon una estadistica fiable
en cuanto a la incidencia por sexos. En cuanto al adenocarcinoma, si puede

afirmarse que afecta a varones y mujeres por igual® 74,

La etiologia del adenocarcinoma sebaceo es desconocida®*, pero

aunque no estda comprobada su asociacién con la luz ultravioleta, si se ha
informado un caso relacionado con radiaciones ionizantes®. La lactoferrina,
el marcador funcional del epitelio ductal de las glandulas salivares es
positiva no sélo en las células ductales que forman el tumor, sino en gran
cantidad de células tumorales sebaceas, por lo que parece probable que el
adenocarcinoma sebaceo se origine a partir de células ductales
pluripotenciales que pueden diferenciarse en células sebaceas, ductales y

mucosas>*®,

El linfadenocarcinoma representa un carcinoma asentando en un

linfadenoma sebéaceo®* 63 211

o la transformacion carcinomatosa de éste; el
elemento carcinomatoso puede ser un carcinoma sebaceo o cualquier otra
forma especifica o no de carcinoma de las glandulas salivares®. Muy
probablemente, este tumor, al igual que el linfadenoma sebaceo, se origine
a partir de restos glandulares sebaceos atrapados en un ganglio linfatico, de

modo similar al tumor de Warthin®2.

Caracteristicas clinicas. El adenocarcinoma suele manifestarse
como una masa dolorosa, de crecimiento lento y acompafiada en algunos
casos de pardlisis facial® 74 163 211,

La clinica del linfadenocarcinoma es similar a la del adenocarcinoma;
una masa, en ocasiones dolorosa, con un tiempo de evolucion hasta el

diagndstico de 20 afios®.
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Caracteristicas macroscopicas. El adenocarcinoma sebaceo es
aparentemente, un tumor bien delimitado y puede estar parcialmente
encapsulado, pero muestra margenes infiltrantes. Son frecuentes las areas
BEWRI T VR STIACRTRSAT AT
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de necrosis y fibrosis, asi como
los signos de invasion perineural
(figura 121)1%3 211313 an un 20%

de casos®. Es de coloracidon

o

amarillenta, blanquecina o}

74, 163

grisdcea® , Y su tamafio

puede superar los 6 cm?! (el
maximo registrado fue de 8’5

cm.5 7).

Figura 121. HE 250x.

El linfadenocarcinoma tiene un aspecto es amarillento o grisaceo,

parcialmente encapsulado y localmente invasivo®.

Caracteristicas microscopicas. El adenocarcinoma sebaceo, al
microscopio, en lineas generales, aparece constituido por células sebaceas
de madurez variable, dispuestas en capas o nidos'®®; los espacios
glandulares que conforman el tumor estdn revestidos de epitelio ductal®*®,
con diferentes grados de atipia y pleomorfismo (figura 122)'%% 313 pero
presentes de manera constante; las células muestran abundante citoplasma

claro o ligeramente eosindfilo, que contienen numerosos granulos lipidicos®'®

e e A S

y le dan una apariencia espumosa
o pseudoadipocitaria®!® 37, Estas
células también pueden formar
estrechos cordones o pequefios
islotes que infiltran el tejido
conectivo adyacente y el
parénquima glandular salivar, a
veces de morfologia escamosa o

basalioide®; raramente se observa

Figura 122. HE 400x.

una diferenciacion
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mioepiteliomatosa fusiforme®?! o células mucinosas dispersas en la periferia

de los nidos® 74 316,

Este tumor es localmente agresivo y potencialmente
recidivante, con natural tendencia a metastatizar en vecindad o a distancia
(por invasion linfatica o vascular) y con especial tropismo por las glandulas
anexas del aparato ocular*'*. Ha sido catalogado como de bajo'®® o
moderado® grado, pero hay algunos casos descritos de alto grado de

malignidad>??.

En cuanto al linfadenocarcinoma,
microscépicamente, posee areas de
linfadenoma sebaceo con células

carcinomatosas pobremente diferenciadas
(figura 123)!%3, Estas areas, en las que el
elemento linfoide normalmente estd
constituido por foliculos linfoides, estan
nitidamente  demarcadas del carcinoma
adyacente, que carece de estroma linfoide e
infiltra el tejido circundante®. Las mitosis son

numerosas y atipicas®, aunque algunos

autores'®? llegan a calificar a este tumor como

Figura 123. HE 100x.

de bajo grado. Con tan escasa casuistica, la

informacion disponible sobre la evolucion es minima.

9.22. ADENOCARCINOMA MUCINOSO

El adenocarcinoma mucoso o mucinoso es un tumor infrecuente que
no posee los criterios histolégicos comunes a otras neoplasias ricas en
células mucosecretoras®!?, lo que ha conducido a incluirlo como una entidad

163

independiente Es extremadamente raro en las glandulas salivares, con

sélo 17 casos recogidos en la literatura hasta la fecha®??3?%, con una
variante mas frecuente en mama y piel'®® ?!!, de caracteristicas histoldgicas
idénticas® 7* 32°, también se han publicado casos en cavidad nasal, senos

paranasales, colon, estémago, prdstata , pulmén®??, ovario, cérvix, Utero,
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pancreas, tracto urinario y traquea®®®, incluso hay un caso descrito en el

conducto auditivo externo3?® y otro en la silla turca®?’.

Debido a su rareza, la incidencia actual es desconocida, en la base de
datos del AFIP representa menos del 0,1% de todos los tumores epiteliales

1> refieren que sélo hay constancia de

de glandulas salivares®. Notani et a
nueve casos en las glandulas salivares mayores, Gao et al*?? citan cuatro
casos en el paladar y dos en el suelo de la boca. Para Ellis y Auclair® la
distribucion de estos tumores se divide a partes iguales entre las glandulas
salivares mayores y menores. En cuanto a la incidencia por edades y sexos,
estos mismos autores determinan un rango entre los 41 y los 83 afios,
siendo dos veces mas frecuentes en hombres que en mujeres; Gao et al.>,
entre los 48 y los 70 afios, con cuatro varones y dos mujeres en su serie.

[ 328

Tambouret et a publican un caso en la parétida de un varén de 72 afios;

Osaki*?®>, uno en la submandibular de una mujer de 78 afios y Schneller et
al.??’, uno en la pardtida de un varén de 25 afios. Aunque la casuistica es
muy reducida, parece probar que las personas de edad avanzada son las
mas proclives a desarrollar este tumor, especialmente las de sexo

masculino.

Caracteristicas clinicas. Se presenta como una lesiéon blanda y
esponjosa, de apariencia quistica'®®.puede tener un aspecto eritematoso,
papuloso, ulcerado y doloroso, dando la impresién de un fibroma de aspecto
anormal; Schneller et al.??” lo describen como una masa dolorosa de

crecimiento lento.

Caracteristicas macroscoépicas. Por su alto contenido mucoso,

este tumor es de consistencia blanda, con una superficie de corte gelatinosa

y brillante®; suele estar bien delimitado, pero no encapsulado® 7# 163,
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Caracteristicas microscopicas. Histoldgicamente estd compuesto
por islotes y cordones de células tumorales entre amplias zonas de tejido
mucinoso, separadas en ldbulos por bandas tejido conectivo fibroso®® de
grosor variable (figura 124)%; su rasgo mas identificativo son los grandes

acumulos extracelulares de mucina3??

, ligeramente basofila®. A menudo, las
células  tumorales forman  estructuras
pseudoductales incompletas y pequefos
grupos que “flotan” en los lagos de
mucina®?3., También puede adoptar una
configuracién cribiforme, papilar o quistica®;
Osaki 3?° comenta en el caso que informa de
la existencia de numerosos espacios quisticos
rodeados por hileras de células tumorales;
Schneller et al.??” por el contrario, afirma que
el adenocarcinoma mucoso no es quistico. En
cualquier caso, ambos autores manifiestan
que no existe diferenciacion escamosa o

epidermoide, ni ninguno de los autores

consultados la refiere.

6, 74, 163

Las células tumorales son grandes, cubicas o poligonales y, en

323, 327

ocasiones, podemos encontrar células en forma de anillo de sello en

algun caso, el epitelio tumoral aparece constituido por células cilindricas. El

6, 74, 325 6, 74, 163, 323,

citoplasma es eosinodfilo o claro con depodsitos de mucina
325 " 4cida y neutra®?® y un escaso microvilli irregularmente distribuido por la
superficie luminar’?®, dando positiva la reaccién del azul alcidn, el PAS y el
mucicarmin®. Estas vacuolas citopldsmicas mucinosas pueden ser escasas>?,
numerosas y pequefias®?®, o prominentes®?’. Los nucleos son redondeados y

excéntricos3?® 328

, con un marcado nucleolo®?®, Tambouret et al.3?® refiere
encontrar algunas células binucleadas o multinucleadas y es la suya la
primera descripcion de una extension citoldgica por puncion con aguja fina

de un adenocarcinoma mucoso de parotida.
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Respecto al grado de pleomorfismo, atipia y numero de mitosis,

algunos autores lo catalogan de minimo o moderado® 74 163, 227, 328

, pero
otros describen numerosas células pleomorficas y mitosis atipicas. El tumor
crece infiltrando los tejidos adyacentes®?® y las recidivas y metastasis
ganglionares son frecuentes'®®. Puede encontrarse también invasidn

perineural.

Probablemente este tumor se origina a partir de células de los acinos
mucosos o de células pluripotenciales de las glandulas salivares®*, con

probable participacion de las células mioepiteliales en la génesis tumoral.

9.23. SIALOBLASTOMA

Se trata de una rara neoplasia del periodo pre o perinatal. Aunque en
anteriores clasificaciones estaba incluida dentro de las neoplasias benignas,
su comportamiento agresivo, con recurrencias multiples y metdastasis
regionales ha hecho que, actualmente se la catalogue como maligna® 7% 329,

Fue descrito por primera vez por Taylor’*. Aunque presenta
caracteristicas comunes que permiten identificarlo, es un tumor con una
variabilidad histolégica notable. Algunos autores han sugerido la separacién
entre variantes malignas y benignas en un intento de identificar

331,332 ) os criterios

caracteristicas definitorias de comportamiento agresivo
de malignidad basados en su comportamiento prondstico, se refieren
principalmente a la invasidon de nervios o espacios vasculares, la presencia

de necrosis y las atipias citoldgicas.

No existe predileccién por sexos y aparece en recién nacidos o nifios

de corta edad.

Caracteristicas clinicas. Se presenta como una lesidon bien
delimitada, asintomatica casi siempre, en proximidad al angulo mandibular.
En mas del 80% de casos compromete a la parétida y el resto asienta en la

glandula submandibular® 74 332,
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Caracteristicas macroscopicas. El tumor suele estar, al menos
parcialmente, encapsulado, bien circunscrito y lobulado, aunque es dificil de
distinguir del parénquima salivar
circundante. Al corte es grisaceo-amarillento,
firme y generalmente solido con ocasional
centro hemorrdgico o necrdtico & 74 332333,

Caracteristicas microscoépicas.
Microscépicamente estd constituido por nidos
solidos o ductales de células basalioides de
aspecto primitivo separados por un estroma
fibroso o fibromixoide (figura 125)°. La luz
que pueden presentar estas estructuras suele
contener una secrecién basdfila y el epitelio

de revestimiento es de tipo cubico o cilindrico

baj06, 74, 332, 333
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10. TUMORES MESENQUIMALES

Las neoplasias mesenquimales no linfoides, tanto malignas como
benignas representa alrededor del 1,9-5% de todas las neoplasias de las
gldndulas salivares mayores® 7% 334, Suponen un grupo muy infrecuente y
heterogéneo de neoplasias de las que los tumores vasculares de la glandula
parétida son la serie mas prevalente®. Otros tipos de neoplasias de partes
blandas originados en las glandulas salivares incluyen a los lipomas,
tumores neurales, tumores fibrosos y algunos misceldneos® 74 334,

En las glandulas salivares menores no es posible hablar de estos
tumores debido al pequeiio tamafio de las mismas y a que estan rodeadas
de tejido fibroso conectivo, grasa y musculo esquelético, lo cual imposibilita

determinar el posible origen mesenquimal de un tumor en ellas.

10.1. BENIGNOS
10.1.1. HEMANGIOMA

Las glandulas salivares y en especial la glandula parétida pueden ser

asiento de estas neoplasias tanto en su forma capilar como cavernosa.

El tipo juvenil se presenta en nifios menores de 1 afio, las formas
capilar y cavernosa lo hacen en
adolescentes o adultos jovenes. En
adultos tiene predileccion por el

74, 335 En la

género femenino®
forma juvenil puede detectarse una
pequefia masa al nacimiento,
aunque generalmente se detecta a
los 6 meses de edad, si el

crecimiento es rapido sugiere

malignidad. La piel supradyacente
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suele tener una coloracidon azulada que se acentua con el llanto. Tras el
primer afio la tumoracion involuciona de manera espontanea en el 75-90%

de los casos.®.

Aunque son biolégicamente benignos en ocasiones el crecimiento

expansivo puede llegar a suponer un riesgo vital.

Macroscopicamente no suele identificarse masa tumoral ya que el
hemangioma va reemplazando gradualmente al parénquima glandular.

Microscopicamente se caracteriza por la existencia de multiples
canales vasculares y vasos de grandes luces limitadas por células

endoteliales redondeadas sin atipias caracterizan a estos procesos (figura
126)6' 74, 84, 334

10.1.2. LIPOMA

Se han descrito lipomas en la paroétida, tejido periparotideo y en la
regidon submandibular®*®. Actualmente representan menos del 0,5% de los
tumores parotideos en la base de datos del AFIP®, aunque Baker et al.®*’
reconocen una prevalencia de hasta el 1,2% de las neoplasias parotideas.
Muestra un claro predominio en los varones (10:1) y la edad de

presentacion es por encima de los 30 anos en la mayoria de las series
6, 74, 336, 338

revisadas

Clinicamente es una masa
blanda, asintomatica y de lento
crecimiento cuyo tamano medio

oscilade 1 a 8 cm.

Macroscopicamente su
delimitacion suele ser neta a pesar
de no poseer capsula, la superficie

de corte es tipicamente
6, 74, 337

amarillenta
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Microscopicamente, en su mayoria, se componen de tejido adiposo
maduro con areas de aspecto fusocelular o mixoide de distribucidn irregular

(figura 127). No presenta datos de malignidad ni recurrencias® 74 37,

10.1.3. LINFANGIOMA

El linfagioma es poco frecuente en las glandulas salivares. Aunque se
puede encontrar en adultos generalmente se manifiesta en la infancia®*® 34,
Puede afectar a la pardtida y menos frecuentemente a la glandula

submaxilar® 3.

El linfangioma es una masa

fluctuante de crecimiento lento.

Microscopicamente presenta
un numero variable de espacios
irregulares, medianos o grandes,
tapizados por células endoteliales y
sustentados por tejido coldgeno
(figura 128)% 7% 84,

Figura 128. HE 100x.

10.1.4. TUMOR MIOFIBROBLASTICO INFLAMATORIO

Es un tumor raro que
afecta con mas frecuencia al
pulmoén, pero se han descrito
multiples localizaciones en toda la
economia. En cabeza y cuello
puede afecta a la orbita, senos
paranasales, cavidad oral,

espacio pterigomaxilar y laringe,

siendo la localizacidn en

Figura 129. HE 100x.
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glandulas salivares muy rara. Cuando aparecen en glandulas salivares
afecta con mas frecuencia a la parétida® 7% 3. Anteriormente era
considerado como un tumor de bajo o indeterminado potencial maligno pero

en la Ultima clasificacion del AFIP se ha considerado como benigno® 74 32,

Clinicamente se presentan como masas firmes de crecimiento lento
durante meses. No existe predileccion por géneros y la edad de
presentacion suele ser a partir de los 45 afios, a pesar de que en otras

localizaciones es un tumor de adultos jévenes o nifios® 74 341/ 342,

Son tumores circunscritos pero no encapsulados, de coloracion
amarillenta. Al microscopio presenta células miofibroblasticas fusiformes

acompafiadas de infiltrado inflamatorio (figura 129)32° 343,

10.2. MALIGNOS

Los sarcomas primarios de las glandulas salivares mayores
representan alrededor del 0,5% de todos los tumores, malignos y benignos,
que afectan a estas glandulas y alrededor de un 1,5% de todos los

malignos® 74 344,

Casi todos los tipos de sarcomas pueden afectar a las glandulas
salivares mayores, entre ellos se incluyen: rabdomiosarcoma, fibrosarcoma,
leiomiosarcoma, histiocitoma fibroso maligno, schwanoma maligno,
angiosarcoma, hemangiopericitoma, sarcoma de Ewing extraesquelético,
hemangioendotelioma epitelioide, tumor triton, sarcoma de Kaposi,
osteosarcoma, liposarcoma, sarcoma alveolar de partes blandas y otros

sarcomas sin clasificar® 74 344 345

En el 80% de los casos la glandula
afectada es la parétida. La edad de presentacién es similar a la de estos

tumores en otras localizaciones.
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Clinicamente se presentan como un ndédulo o una tumefaccion
dolorosa en la regién glandular afecta. Aproximadamente un 10%

experimenta un crecimiento rapido antes del diagndstico, alrededor de un
10% se manifiesta con paralisis facial.
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11.LINFOMAS

Estos procesos suponen del 2,5 al 4,5% de los tumores de las
glandulas salivares y del 7,5 al 16% de los tumores malignos

salivares(figura 130)% 74 84 346,

Mas del 90% son linfomas no Hodgkin y la glandula parétida es la
mas frecuentemente afectada a pesar de que la glandula submandibular
puede estar afectada del 15 al 23% de los pacientes® 7* 346347 E| linfoma de
Hodgkin es muy raro y probablemente siempre secundario a afectaciéon de

ganglios linfaticos intra o periglandulares.

Algunos pacientes con
sindrome de Sjogren desarrollan
un linfoma en las glandulas
salivares, pero aproximadamente
el 80% de los linfomas salivares no
presentan esta asociaciéon y suele
tratarse del linfoma B de tipo

centrofolicular, con escaso niumero
6, 74, 346,

de linfomas de alto grado

Figura 130. HE 100x. 348, 349
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Para la realizacion de este trabajo se han revisado las biopsias
realizadas en el Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital Universitario
Reina Sofia, de Cérdoba, entre los afios 2000 y 2010, encontrando un total
de 372 tumores benignos de glandulas salivares, de los cuales, una vez
obtenidos los informes diagndsticos correspondientes, se consignd su
tamafio, y localizaciéon anatomica, asi como la edad y el género de los
pacientes y otros parametros clinicos que pudieran resultar de interés en el

desarrollo de la investigacién clinica.

A continuacién se procedié al examen de las preparaciones,
obtenidas a partir de muestras de tejido incluidas en parafina, cortadas en
secciones de 5 um de grosor y teflidas con hematoxilina-eosina, si bien en
algunos casos se utilizd también el PAS vy el tricrdmico de Masson (cortes de
archivo). Se analizd6 una media de 4 preparaciones de cada tumor,
encuadrando su diagndstico en la clasificacion de Ellis y Auclair de 2008% 74,

En cada una de las muestras estudiadas se evaluaron dos series de
parametros morfoldgicos, una de forma cualitativa y otra cuantitativamente,

como variables ordinales. En la primera atendimos a los siguientes:

- Relacién parénquima/estroma. Mas parénquima que estroma, similar

proporcion de parénquima y estroma o mas estroma que parénquima.

- Estructura morfologica predominante del tumor. Sélida, difusa, cordonal,

trabecular, folicular, glandular, quistica, formando nidos o papilar.

- Existencia o no de capsula. En caso afirmativo se indicaron las

caracteristicas de la misma.

- Demarcaciéon de los limites tumorales y posible infiltracion del tejido

circundante.
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En la segunda serie de datos, se puntué de 0 a 3 segun el siguiente
criterio: 0 = ausencia, 1 = escaso/a, 2 = moderado/a y 3 = intenso/a. Se

tuvieron en cuenta los que se enumeran a continuacion:

- Grado de atipia.

- Numero de mitosis.

- Grado de necrosis.

- Células mioepiteliales.

- Existencia de mucopolisacaridos.
- Componentes inflamatorios.

- Presencia de fibrosis.

- Puntos de calcificacion.

- Existencia de cartilago.

- Presencia de células oxifilas.

- Existencia de elementos escamosos.

- Existencia de elementos canaliculares.

De los casos mas representativos se obtuvieron fotografias en un

microscopio Nikon Biophot con una cdmara Nikon M-35 F.

Por ultimo se efectud el estudio estadistico de los datos obtenidos,
determinando la prevalencia global de los tumores estudiados y para cada
uno de los tipos tumorales en concreto, asi como los porcentajes en cada
grupo tumoral. Igualmente, se atendié a la localizacién anatémica de las
neoplasias, globalmente y de cada tipo tumoral, ajustando los porcentajes
en las distintas glandulas afectadas y el tamafio de los tumores

encontrados.
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Para la realizacibn de los analisis comparativos, las tablas
descriptivas e histogramas se utilizaron la hoja de céalculo Excel del paquete
de Office 2007 de Microsoft y el programa SPSS 18.0. para windows. La
normalidad de la distribucidon de las variables se verificd por medio del test
de Kolmogorof-Smirnoff. Se consideraron diferencias estadisticamente
significativas los valores de p<0,05. Los parametros cuantitativos se
expresaron con media y desviacion tipica, comparandose mediante test t de
Student. Las variables cualitativas mostradas mediante tablas de
contingencia se compararon utilizando la prueba chi cuadrado, como método
de analisis univariante, aplicando posteriormente la correccion de Yates en
aquellos casos que lo precisaron. Cuando alguna frecuencia esperada fue

menor de 5 se aplicd la prueba exacta de Fischer.

Se realizé estudio descriptivo del conjunto de tumores de la serie y
de cada diagnédstico por separado. Para los diagndsticos adenoma
pleomorfo, tumor de Warthin y mioepitelioma se realizd contraste de
hipotesis, que no se realizé en el resto de diagndsticos debido a la pérdida
de potencia estadistica cuando el tamafio muestral es pequefo. Se
construyé un modelo multivariante para estos mismos diagndsticos con el
fin de verificar la independencia de las relaciones de las variables a estudio

con los diagnosticos citados.

Para la busqueda bibliografica se empledé la base de datos de

MEDLINE y la revision del material bibliografico de varias bibliotecas.
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1. RESULTADOS GENERALES

Se revisaron todas las preparaciones histoldgicas correspondientes a
tumores benignos de glandulas salivares del Servicio de Anatomia Patoldgica
del Hospital Universitario Reina Sofia entre los afios 2000 y 2010,
encontrando un total de 372 tumores (grafico 1.1 y tabla 6): 233 adenomas
pleomorfos (62,6%), 85 tumores de Warthin (22,8%), 24 mioepiteliomas
(6,5%), 12 cistadenomas (3,2%), 7 adenomas canaliculares (1,9%), 4
adenomas de células basales (1,1%), 3 linfadenomas sebaceos (0,8%), 2
oncocitomas (0,5%) y 2 papilomas intraductales (0,5%). Las caracteristicas
detalladas de cada uno de los casos se encuentran recogidas en el Anexo
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Frecuencia Porcentaje
Adenoma canalicular 7 19
Adenoma de células basales 4 11
Adenoma pleomorfo 233 62,6
Cistadenoma 12 3,2
Linfadenoma sebéceo 3 0,8
Mioepitelioma 24 6,5
Oncocitoma 0,5
Papiloma intraductal 2 0,5
Tumor de Warthin 85 22,8
TOTAL 372 100
Tabla 6.

El tumor de mayores dimensiones fue un tumor de Whartin de 8 cm y

el menor es un mioepitelioma de 0,3 cm de didmetro maximo, estando la

media en 2,39 cm, con una desviacién tipica de 1,2 cm y una mediana de

2,1 cm.

GENERO

60

40

Porcentaje

20

T
hombre

T
mujer

GENERO

Grafico 1.2

En cuanto a la prevalencia por
género se observd una discreta
mayor afectacion en  hombres
(grafico 1.2), sin que existan
diferencias estadisticamente
significativas y con una proporcién
hombre:mujer muy cercana a 1:1

(187 hombres frente a 185 mujeres).

El rango de edades estuvo comprendido entre los 12 y los 91 afios,

con una media de 47, 97 afios y una desviacion estandar de 16,59, siendo la

mediana 47,5 (grafico 1.3).
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Histograma localizacién resumen

Media = 47,97
Desviacion tpica = 16,587
N=372

Frecuencia

T
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Grafico 1.3 Grafico 1.4

En cuanto a la localizacion (grafico 1.4), la parétida fue la glandula
mas afectada, con un 82,5% (307 de los tumores de la serie) de los casos,
en la submaxilar se localizaron el 7,5% (28 tumores) y el resto, 9,9% (37
tumores) se distribuyeron por distintas glandulas salivares menores de la
cavidad oral.

La mayoria de los tumores estudiados se encontraban encapsulados
o pseudoencapsulados, representado estos el 92,2% (343 casos) frente al
7,8% (29 casos) restante, que carecian de capsula (grafico 1.5). Dentro de
los encapusaldos/pseudoencapsulados, en 322 casos la
capsula/pseudocapsula se encontraba integra y en 21 de ellos aparecia de
manera irregular o incompleta, representando respectivamente el 86,6% y

el 5,6% del total de casos.
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Con respecto a los limites, sélo en el 9,7% de los tumores (36 casos)
presentaba limites mal definidos, en los otros 336 casos, 90,3 %, los limites

eran netos (grafico 1.6).

La relacion parénquima estroma (grafico 1.7) fue similar en el 44,9%
de los tumores (167 casos), el parénquima predomindé en el 20,4% (76

casos) y el estroma lo hizo en el 34,7% restante (129 casos).
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En lo referente a la estructura histoldgica predominante (grafico 1.8),
el 28,5% de los tumores (106 casos) presentd una estructura trabecular, el
18% (67 casos) estructura cordonal, el 15,1% (56 casos) papilar, el 9,7%
(36 casos) sdlida, el 8,3% (31 casos) difusa, el 7% (26 casos) glandular, el
6,5% (24 casos) quistica, el 5,4% (20 casos) folicular y el 1,6% (6 casos)
estructura en forma de nidos.

Los parametros morfologicos valorados como variables ordinales,
para el total de tumores tuvieron, en general, una puntuacién baja.

Las atipias (grafico 1.9) estuvieron ausentes en el 87,4% de los
tumores (325 casos), fueron escasas en el 12,1% (45 casos) y sdlo en el

0,5% de los tumores (2 casos) la presencia de estas fue moderada.
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Algo similar sucedid con las mitosis (grafico 1.10). En el 79% de los

tumores (294 casos) estaban ausentes, en el 19,6% (73 casos) la presencia

fue escasa, en el 1,1% (4 casos) moderada y sdélo en un caso, 0,3%, se

detecté abundante presencia de mitosis.

La presencia de mitosis se

relaciond de manera estadisticamente significativa (p<0,05) con un mayor

porcentaje de infiltracidon capsular.

Los mucopolisacaridos (grafico 1.11) estuvieron ausentes en el

36,8% de los tumores (137 casos), presentes de manera escasa en el

10,8% (40 casos), de forma moderada en el 37,4% (139 casos) y fueron

abundantes en el 15,1% (56 casos).
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Solo en 1 caso (0,3% de los tumores) se observé abundante necrosis
(grafico 1.12), en el 93,3% de los tumores (347 casos) fue indetectable y el
6,4% restante se reparti6 a partes iguales entre presencia escasa Yy

moderada de esta variable (12 casos en cada grupo).

El 46,2% de los tumores (172 casos), carecia de signos inflamatorios
(gréfico 1.13), que fueron escasos en el 26,1% (97 casos), moderados en el
9,4% (35 casos) y abundantes en el 18,3% (68 casos).

INFLAMACION/MACROFAGOS FIBROSIS
507 60
501
40
401
k-] -]
H H
14 g
§ 46.2] E 55,9]
204
201
107 18,3 10
- —{ia——
T T T T o T T T —
Ausente Escasa Moderada ‘Abundante Ausente Escasa Moderada Abundante
INFLAMACION/MACROFAGOS FIBROSIS
Gréfico 1.13 Gréfico 1.14

No se detecté fibrosis (grafico 1.14) en el 55,9% de los tumores (208
casos), en el 36% (134 casos) su presencia fue escasa, moderada en el

6,7% (25 casos) y abundante en el 1,3% (5 casos).

La calcificacion (grafico 1.15) sélo se presentd de manera escasa en
el 7,5% de los tumores (28 casos) y de manera moderada en el 0,3% (un
caso), careciendo la mayoria de ellos, 92,2% (343 casos), de esta

caracteristica.
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El 66,9% de los tumores (249 casos) carecia de elementos
cartilaginosos (grafico 1.16), presentes sin embargo en el 22,6% (84 casos)

de manera escasa y en el 10,5% (39 casos) de manera moderada.

La presencia de células mioepiteliales (grafico 1.17) se observé de
manera abundante en el 6,5% de los tumores (24 casos), de manera
moderada en el 23,4% (87 casos) y de manera escasa en el 33,3% (124

casos). Esta variable estuvo ausente en el 36,8% de los tumores (137

casos).
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El 31,2% de los tumores (116 casos) carecian de células
canaliculares (grafico 1.18), en el 15,1% (56 casos) la cuantificaciéon fue
escasa, en el 43,5% (162 casos) moderada y en el resto, 10,2% (38 casos)

abundante.

No se encontraron células oxifilas (grafico 1.19) en el 70,4% de los
tumores (262 casos), en el 6,7% (25 casos) aparecieron de manera escasa,

en el 4,8% (18 casos) y en un 18% (67 casos) fueron abundantes.

Por ultimo, la gran mayoria de tumores carecié de células escamosas
(gréfico 1.20), 95,7% (356 casos). Esta variable se cuantific6 como escasa

en el 2,4% (9 casos) y moderada en el 1,9% (7 casos).
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En el andlisis multivariante realizado para comparar el patron de
presentacion histoldgico en funcidon de la localizacion no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre el patrén de presentacion
en glandulas salivares mayores y menores para el conjunto de la muestra y

para cada grupo tumoral de manera individualizada.
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2. RESULTADOS POR GRUPO DIAGNOSTICO
2.1. ADENOMA PLEOMORFO

El adenoma pleomorfo ha sido el diagndstico mas frecuente de
nuestra serie, representando, los 233 casos, un 62,6% del total de tumores.
Este tumor se presentd mas frecuentemente en mujeres con una relacidon

hombre:mujer de 1:1,7 (tabla 7.1 y grafico 2.1).

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 85 36,5
MUJER 148 63,5 EDAD (afios) 233 43,56 16,061 14 91
TOTAL 233 100 TAMANO (cm) 233 2,2193  0,91487 0,7 6
Tabla 7.1 Tabla 7.2

La localizacion mas frecuente fue la glandula parotida con un 83,7%
de los tumores del grupo (195 casos), la segunda localizacion en frecuencia
fue la submaxilar con un 9,4% (22 casos) y en tercer lugar las glandulas
salivares menores con 16 casos (figuras 131 y 132), que representan un
6,9% del total (grafico 2.2).
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El tumor de mayores dimensiones midi6 6 cm y el menor 0,7 cm
(figura 131), con una media de 2,22 cm y una desviacion tipica de 0,91 cm.

La edad maxima fue de 91 afios y la minima 14, con una media de 44 y una

desviacion tipica de 16,06 (tabla 7.2 y graficos 2.3-2.4).

Histograma
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Grafico 2.3

La proporcion parénquima estroma fue similar en el 60,1% de los

tumores (140 casos), en el 22,7% (53 casos) predomind el parénquima y en

Grafico 2.4

el 17,2% (40 casos) restante lo hizo el estroma (grafico 2.5).
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La estructura microscépica (grafico 2.6 y figuras 133-136) en orden
decreciente de frecuencia fue trabecular (45,1%, 105 casos), cordonal
(23,6%, 55 casos), folicular (8,6%, 20 casos), soélida (8,2%, 19 casos),
glandular (7,3%, 17 casos), difusa (6,9%, 16 casos) y quistica (0,4%, 1

caso).

Las atipias celulares (grafico 2.7) soélo estuvieron presentes de
manera escasa en el 8,6% de los tumores (20 casos).

ATIPIAS MITOSIS
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Grafico 2.7 Grafico 2.8

Las mitosis se observaron de manera abundante en el 0,4% de los
tumores (1 caso), de manera moderada en el 1,7% (4 casos), y de manera
escasa en el 20,2% (47 casos). En el 77,7% (181 casos) restante

estuvieron ausentes (grafico 2.8).

En la gran mayoria de tumores se observaron mucopolisacaridos en
distinta proporciéon (figuras 137-139), 16,3% (38 casos) escasa, 58,4%
(136 casos) moderada y 24% (56 casos) abundante. Sélo en el 1,3% (3
casos) no se observaron estas células (grafico 2.9). Sdlo un tumor (0,4%),

presentd necrosis de manera moderada (grafico 2.10).
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El infiltrado inflamatorio (grafico 2.11) aparecié de manera escasa en

el 37,8% de los tumores (88 casos), de manera moderada en el 2,6% (6

casos) y de manera abundante en el 0,9% (2 casos).
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moderada.

Grafico 2.10

Aproximadamente la mitad de los adenomas pleomorfos presentaron

fibrosis (grafico 2.12), el 42,9% (100 casos) escasa y el 5,2% (12 casos)
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La mayoria de los tumores de la serie carecieron de calcificacion,

88% (205 casos). En los tumores en los que aparecié lo hizo de manera

escasa, 11,6% (27 casos), y sblo en uno de ellos (0,4%) fue moderada

(grafico 2.13). Los elementos condroides (grafico 2.14 y figuras 133-140)
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fueron mas frecuentes, presentandose de manera escasa en el 36,1% de los

tumores (84 casos) y de manera moderada en el 16,7% (39 casos).
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Las células mioepiteliales (grafico 2.15) estuvieron ausentes en un

12,4% de los tumores (29 casos), fueron escasas en el 52,4% (122 casos),

moderadas en el 34,3% (80 casos) y abundantes en el 0,9% (2 casos).
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Las células canaliculares (grafico 2.16) estuvieron presentes en todos

los tumores. Escasas en el 20,2% (47 casos), moderadas en el 67% (156

casos) y abundantes en el 12,9% (30 casos).
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La células oxifilas (grafico 2.17), apenas estuvieron presentes, siendo

escasas en el 10,7% de los tumores (25 casos) y moderadas en el 0,9% (2

casos).

CELULAS OXIFILAS

100

Porcentaje

10,7
ook

Porcentaje

CELULAS ESCAMOSAS

100

3| 6]

T o
Escasas Moderadas

CELULAS OXIFILAS

T
Ausentes

T
Ausentes. Escasas

CELULAS ESCAMOSAS

Moderadas

Grafico 2.17

Grafico 2.18

La metaplasia escamosa (grafico 2.18) fue aun menos frecuente,

apareciendo de manera leve en el 3% de los tumores (7 casos) y moderada
en el 2,6% (6 casos).

El 100% de
pseudoencapsulado (grafico 2.19 y figuras 131, 132 y 139), estando la

capsula/pseudocapsula integra en el 94% de los mismos (219 casos) e

los tumores se encontraba encapsulado o

infiltrada por el tejido tumoral en el 6% (14 casos). Los limites tumorales

(gréafico 2.20) se encontraban bien definidos en el 88,8% de las neoplasias

(207 casos) y difusos o irregulares en un 11,2% (26 casos).
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Realizando contraste de hipétesis de los resultados obtenidos para el
adenoma pleomorfo en comparaciéon con el resto de tumores de la serie se

observo con diferencias estadisticamente significativas (p<0,05) que:

- La prevalencia en mujeres, asi como la similar proporcion de parénquima
y estroma fue mayor que en el resto de tumores.

- Los patrones histoldgicos trabecular y cordonal fueron mucho mas
habituales en el adenoma pleomorfo que en el resto de tumores, siendo
el primero casi exclusivo del mismo; se detectd patrén trabecular en 1
adenoma de células basales.

- La edad de presentacién fue menor que en el resto de tumores, estando
el pico de mayor prevalencia situado entre los 21 y 40 afios.

- El porcentaje de atipias en el adenoma pleomorfo fue menor que en el
resto de tumores.

- La presencia de mucopolisacaridos fue mucho mas frecuente que en el
resto de tumores, siendo casi exclusiva de este diagndstico. Se detectd
presencia de mucopolisacaridos en 1 tumor de Warthin, 1 mioepitelioma
y en 3 cistadenomas.

- La presencia de necrosis fue mas habitual en el resto de tumores que en
el adenoma pleomorfo. Sélo 1 de los 233 adenomas pleomorfos presentd
necrosis.

- La presencia de infiltrado inflamatorio fue mas frecuente en otros
tumores que en el adenoma pleomorfo.

- La presencia de calcificacion fue mas frecuente que en otros tumores, y
hallazgo casi exclusivo del adenoma pleomorfo; sélo 1 mioepitelioma
presentd calcificacion.

- La presencia de elementos condroides fue patognomédnica del adenoma
pleomorfo.

- Las células mioepiteliales y canaliculares fueron mas frecuentes que en
otros tumores.

- La presencia de células oxifilas fue mas frecuente en otros tumores.
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Las tablas de contingencia mas significativas pueden consultarse en
el Anexo 1.

En el modelo multivariante no se identifican variables relacionadas de
forma independiente con el diagndstico de adenoma pleomorfo. La
existencia interacciones entre las variables independientes, hace que esta
relacion entre cada una de ellas y el tipo de tumor no deba analizarse por
separado sino en el contexto del conjunto.

Figura 131. Adenoma pleomorfo diminuto de labio inferior. Visidn panoramica
del tumor en su totalidad. HE 20x.
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Figura 132. Adenoma pleomorfo recidivado. Vision panoramica con multiples
noédulos bajo el epitelio de la mucosa de la cavidad oral. HE 20x.

Figura 133. Adenoma pleomorfo. Visién panoramica. HE 100x.
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Figura 134. Adenoma pleomorfo. Detalle a mayor aumento de las areas
hialinizadas. HE 250x.

Figura. 135. Adenoma pleomorfo. Nodulo cartilaginoso y proliferacion ductal.
HE 400x.
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Figura 137. Adenoma pleomorfo con predominio de mucopolisacaridos y areas
cartilaginosas. HE 100x.
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Figura 138. Adenoma pleomorfo. Abundantes mucopolisacaridos e islotes de
células epiteliales. HE 400x.

Figura 139. Adenoma pleomorfo con predominio de mucopolisacaridos. HE
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Figura 140. Adenoma pleomorfo con nédulos cartilaginosos. HE 40x.

2.2. TUMOR DE WARTHIN

Los 85 tumores de Warthin de nuestra serie, representan el segundo
diagnostico en frecuencia y suponen el 22,8% del total de tumores. La

prevalencia en hombres fue mayor que en mujeres con una proporcion de
8,4:1 (tabla 8.1 y grafico 3.1).

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 76 89,4
MUJER 9 10,6 EDAD (afios) 85 58,98 10,368 41 89
TOTAL 85 100 TAMARNO (cm) 85 3,1624 1,46742 0,7 8
Tabla 8.1

Tabla 8.2

La localizacion mas frecuente fue la glandula parétida (grafico 3.2).
El 98,8% de los tumores de Warthin (84 casos) se localizaron en esta

glandula, y sdélo un 1,2% (1 caso) se localizd en la submaxilar. No hay
ningun caso descrito en glandulas salivares menores.
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La edad media de presentacion fue de 59 afios (41-89 anos) con una

desviacidn tipica de 10,37 (tabla 8.2 y grafico 3.3). El tamafio medio fue de

3,16 cm (0,7-8 cm) con una desviacion tipica de 1,47 cm (grafico 3.4).
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La proporcion parénquima estroma estuvo claramente a favor del

segundo componente en el 78,8% de los tumores (67 casos) y fue similar

en un 20% (17 casos). En un 1,2% (1 caso) el parénquima fue el

componente predominante (grafico 3.5 y figuras 141-142).

La estructura microscopica predominante fue la papilar (grafico 3.6),

presente en el 64,7% de los tumores (55 casos), seguida de la sélida con un

18,8% (16 casos) y la quistica con un 16,5% (14 casos).
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El 7,1% de los tumores (6 casos) presentd atipias celulares en grado
escaso (grafico 3.7). Las figuras mitoticas estuvieron ausentes en el 7,18%
de los tumores (61 casos), y en el 28,2% que las presentaron se

etiquetaron como escasas (grafico 3.8).
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Sélo en un 1,2% (un caso) se detecto la presencia de

mucopolisacaridos, etiquetada como moderada.

Las figuras de necrosis estuvieron ausentes en el 76,5% de los
tumores (65 casos) y en el 24,5% (20 casos) restantes se repartieron a

partes iguales entre presencia moderada y presencia escasa.
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El infiltrado inflamatorio estuvo presente en todos los tumores de

Warthin (grafico 3.11 y figura 142). En el 2,4% (2 casos) de manera escasa,

en el 22,4% (19 casos) de manera moderada y en el 75,3% restante (64

casos) de manera abundante.

La fibrosis (grafico 3.12) estuvo presente de manera escasa en el

29,4% de los tumores (25 casos) y de manera moderada en el 4,7% (4

casos). Ningun tumor presentd calcificacion ni material condroide.
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Sélo en un caso, 1,2% de los tumores, se detectd presencia

moderada de células mioepiteliales (grafico 3.13). Ningun tumor presentd

células canaliculares ni escamosas.
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El 76,5% de los tumores (65 casos) tuvo abundancia de células
oxifilas, en el 17,6% (15 casos) la presencia de estas fue moderada y sélo

en el 5,9% (5 casos) estuvieron ausentes (grafico 3.14).
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El 100% de los tumores se encontraba encapsulado o
pseudoencapsulado  (grafico 3.15 'y figura 143), estando |la
capsula/pseudocapsula integra en el 92,9% de los mismos (79 casos) e
infiltrada por el tejido tumoral en el 7,1% (6 casos). Los limites tumorales
(gréafico 3.16) se encontraban bien definidos en el 92,9% de las neoplasias

(79 casos) y difusos o irregulares en un 7,1% (6 casos).
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Realizando contraste de hipétesis de los resultados obtenidos para el
tumor de Warthin en comparacién con el resto de tumores de la serie se

observo con diferencias estadisticamente significativas (p<0,05) que:

- Es mas frecuente en hombres que otros tumores.

- Generalmente tiene mas estroma que parénquima en comparacién con
el resto de tumores.

- La estructura papilar es casi exclusiva del tumor de Warthin,
presentandose esta también en 1 caso de los 2 papilomas intraductales.

- La edad de presentacién fue mayor que para el resto de tumores, con el
pico de maxima prevalencia situado entre los 41 y 60 afios, no
detectandose ningun caso por debajo de los 41 anos.

- La presencia de mucopolisacaridos fue mucho mas frecuente en otros
tumores, estando presentes sdlo en 1 caso de tumor de Warthin.

- La presencia de necrosis fue un hallazgo bastante caracteristico del
tumor de Warthin. Del resto de tumores sélo presentaron necrosis 1
adenoma de células basales, 1 adenoma pleomorfo, 2 mioepiteliomas y 1
papiloma intraductal.

- La presencia de infiltrado inflamatorio fue mas frecuente que en otros
tumores estando presente en el 100% de los tumores de Warthin.

- La presencia de fibrosis fue mas habitual en otros tumores.

- La presencia de calcificacion y de elementos condroides fue mas habitual
en otros tumores, no encontrandose en ningun tumor de Warthin.

- Las células mioepiteliales, canaliculares y escamosas fueron mas
frecuentes en otros tumores.

- La presencia de células oxifilas fue mas frecuente que en otros tumores.

Las tablas de contingencia mas significativas pueden consultarse en

el Anexo I1.

En el modelo multivariante para este tumor se obtienen 4 variables
independientes que se relacionan significativamente con este diagndstico:

positivamente para la estructura papilar (OR=1,60) y la presencia de células
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oxifilas (OR=242,5) 'y negativamente para la presencia de
mucopolisacaridos (OR=0,008) y células mioepiteliales (OR=0,017). Es
decir, ante la presencia de estructura papilar, la posibilidad de que nos
encontremos ante un tumor de Warthin se incrementa 1,6 veces y la
presencia de células oxifilas incrementa la posibilidad de este diagnodstico
242,5 veces. Mientras que ante la existencia de mucopolisacaridos o células
mioepiteliales la posibilidad de encontrarnos ante un tumor de Warthin es

125 y 58,8 veces menor respectivamente.

Figura 141. Tumor de Wathin. Estructuras glandulares y estroma linfoide.
HE 250x.
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Figura 142. Tumor de Wathin. Detalle a gran aumento de las células
oncociticas y el estroma linfoide. HE 400x.

Figura 143. Tumor de Wathin. Limite neto con glandula salivar adyacente.
HE 40x.
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2.3. MIOEPITELIOMA

Es el tercer diagndstico en frecuencia. Sus 24 casos suponen el 6,5%
del total de tumores de la serie. La afectacion en hombres y mujeres fue
similar, correspondiendo 11 casos a los primeros y 13 a las segundas (tabla
9.1 y grafico 4.1).

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 11 45,8
MUJER 13 54,2 EDAD (afios) 24 47,75 19,265 12 75
TOTAL 24 100 TAMANO (cm) 24 2,275 1,68555 0,3 6
Tabla 9.1 Tabla 9.2

El 50% de los tumores (12 casos) aparecieron en glandulas salivares
menores (grafico 4.2). De la otra mitad, el 45,8% (11 casos) aparecieron en

la parotida y solo un 4,2% (1 caso) se localizé en la submaxilar.

GENERO LOCALIZACION
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20
207
104
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hon‘me mu'}er N F‘aro!l\da Submaxilar Gl. sahvare‘s menores
GENERO LOCALIZACION
Gréfico 4.1 Gréfico 4.2

La edad de presentacion oscilé entre los 12 y los 75 afios con una
media de 48 y una desviacion tipica de 19,27. El tamafio medio fue 2,28 cm
(0,3-6 cm) con una desviacion tipica de 1,69 cm (tabla 9.2 y graficos 4.3-
4.4).
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Histograma TAMANO (cm)
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El parénquima predominé sobre el estroma en el 66,7% de los
tumores (16 casos), el estroma lo hizo en el 20,8% (5 casos) y en el 12,5%

restante (3 casos) la proporcién de ambos fue similar (grafico 4.5).
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PARENQUIMAEESTROMA ESTRUCTURA
Grafico 4.5 Grafico 4.6

La estructura microscopica (grafico 4.6 y figuras 144-145) fue difusa
en el 62,5% de los tumores (15 casos), en el 20,8% (5 casos) fue en forma

de nidos y en el 16,7% (4 casos) cordonal.

El 50% de los tumores presenté atipias celulares (grafico 4.7), en 11
casos (45,8%) se catalogaron como escasas y en 1 (4,2%) moderadas. Sélo

un caso (4,2%) presentd escasas figuras mitdticas (grafico 4.8).
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Los mucopolisacaridos (grafico 4.9) estuvieron presentes de manera

moderada en un tumor (4,2%). Sélo dos tumores (8,4%) presentaron

necrosis, uno escasa y otro moderada (grafico 4.10).
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El infiltrado inflamatorio también estuvo presente soélo en 2 casos

(8,4%), en uno de manera escasa y en otro moderada (grafico 4.11). En el

25% de los tumores (6 casos) se observo fibrosis escasa, en el 16,7% (4

casos) moderada y en un 4,2% (1 caso) abundante (grafico 4.12).

Ningln tumor presentd elementos condroides y soélo en un caso

(4,2%) aparecié calcificacion escasa (grafico 4.13).
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Las células mioepiteliales estuvieron presentes en todos los tumores
en distinto grado. En el 91,7% (22 casos) abundantes y en el 8,3% (2
casos) moderadas (grafico 4.14).
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Las células canaliculares (grafico 4.15) fueron escasas en el 29,2%

de los tumores (7 casos) y moderadas en el 4,2% (1 caso).

Ningln tumor presentd células oxifilas y sdlo uno (4,2%) presento
escasas células escamosas (grafico 4.16).
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El 41,7% de los tumores se encontraba encapsulado o
pseudoencapsulado (grafico 4.17), estando la capsula/pseudocapsula
integra en el 37,5% de los mismos (9 casos) e infiltrada por el tejido
tumoral en el 4,2% (1 caso), el 58,3% restante (14 casos) carecian de ella.
Los limites tumorales (grafico 4.18) se encontraban bien definidos en el

83,3% de las neoplasias (20 casos) y difusos o irregulares en un 16,7% (4

casos).
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Realizando contraste de hipétesis de los resultados obtenidos para el
mioepitelioma en comparacién con el resto de tumores de la serie se

observo con diferencias estadisticamente significativas (p<0,05) que:

- La presencia de mas parénquima que estroma fue mas frecuente que en
el resto de tumores.

- El patrdn histolégico en nidos fue mas frecuente que en otros tumores.
Presentando este mismo patrén sélo 1 de los 2 papilomas intraductales.

- La presencia de atipias fue mas frecuente que en el resto de tumores.

- La presencia de mitosis fue menos frecuente que en el resto de tumores.

- La presencia de mucopolisacaridos fue mucho mas frecuente en otros
tumores, estando presentes sélo en un caso de mioepitelioma.

- La presencia de infiltrado inflamatorio fue mas frecuente en otros
tumores estando presente sélo en 2 mioepiteliomas.

- La presencia de elementos condroides fue mas habitual en otros
tumores, no encontrandose en ningun mioepitelioma.

- Las células mioepiteliales fueron mas frecuentes en el mioepitelioma.

- Las células canaliculares y las oxifilas fueron mas frecuentes en otros

tumores.

Las tablas de contingencia mas significativas pueden consultarse en

el Anexo I11.

En el modelo multivariante no se identifican variables relacionadas de
forma independiente con el diagndstico de mioepitelioma. La existencia
interacciones entre las variables independientes, hace que esta relacion
entre cada una de ellas y el tipo de tumor no deba analizarse por separado

sino en el contexto del conjunto.
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Figura 145. Mioepitelioma. Detalle de cuerpos proteindceos. HE 1000x.
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2.4. CISTADENOMA

Es el cuarto tumor en frecuencia en nuestra serie. Se encontraron 12
tumores correspondientes a este diagndstico lo que representa el 3,2% del
total. La prevalencia fue la mismaTehlamv®s géneros (tabla 10.1 y grafico
5.1).

Tabla 10.1 Frecuencia Porcentaje

HOMBRE 6 50

MUJER 6 50 EDAD (afios) 12 45,42 14,507 22 69
TOTAL 12 100 TAMANO (cm) 12 11,6667 0,87629 0,4 3

El 50% de los tumores (6 casos) la localizacién fue la parétida, un
16,7% (2 casos) se localizaron en la submaxilar y el resto (33,3%, 4 casos)

en glandulas salivares menores (grafico 5.2).
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Grafico 5.1 Grafico 5.2

La edad minima fue de 22 afios y la maxima de 69 con una media de
45 afios y una desviacion tipica de 15,51 (grafico 5.3). El tamano oscild
entre 0,4 y 3 cm, con una media de 1,67 cm y una desviacion tipica de 1,65
(grafico 5.4).
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En todos los tumores predominé el estroma sobre el parénquima. La
estructura predominante (grafico 5.5 y figuras 146-147) fue la quistica en
un 66,7% de ellos (8 casos), el 25% (3 casos) presentod estructura cordonal

y un caso (8,3%) presento estructura glandular.
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Ningln tumor presentd figuras mitdticas y sdlo en uno (8,3%) se
detectaron atipias escasas (grafico 5.6). Tampoco se observd necrosis.

La presencia de mucopolisacaridos fue escasa en el 16,7% de los
tumores (2 casos) y moderada en el 8,3% (1 caso), en el resto no se

observaron (grafico 5.7).
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La mayoria de los tumores presentaron infiltrado inflamatorio de
diverso grado, en un 25% (3 casos) escaso, en un 50% (6 casos) moderado
y en un 8,3% (1 caso) abundante (grafico 5.8).

La fibrosis (grafico 5.9) estuvo presente de manera abundante en el
33,3% de los tumores (4 casos), de manera moderada en otro 33,3% (4

casos) y de modo escaso en un 8,3% (un caso).
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Sélo en un tumor (8,3%) se detectd la presencia escasa de células
canaliculares (grafico 5.10), en otro (8,3%) la presencia moderada de
células oxifilas (grafico 5.11) y en otro (8,3%) la presencia escasa de

células escamosas (grafico 5.12).
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En ningdn tumor se observé cartilago, calcificacién ni células

mioepiteliales.

El 50% de los tumores (6 casos) se encontraba encapsulado o
pseudoencapsulado (grafico 5.13), estando la capsula/pseudocapsula
integra en todos ellos, el otro 50% (6 casos) carecian de ella. Los limites
tumorales (grafico 5.14) se encontraban bien definidos en el 100% de los

cistadenomas (12 casos).
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Figura 147. Cistadenoma. Visién panoramica. HE 40x.
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2.5. ADENOMA CANALICULAR

El quinto diagnédstico en frecuencia corresponde al adenoma
canalicular. Los 7 tumores de la serie suponen el 1,9% de la misma. 4

correspondieron a hombres y 3 a mujeres (tabla 11.1 y grafico 6.1).

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 4 57,1
MUJER 3 42,9 EDAD (afios) 7 52,71 19,337 30 84
TOTAL 7 100 TAMANO (cm) 7 1,3429 067542 0,7 25
Tabla 11.1 Tabla 11.2

La parotida fue la localizacién de estos tumores en el 42,9% de los
casos (3 casos), la submaxilar en el 14,3% (1 caso) y las glandulas salivares

menores en otro 42,9% (3 casos). (Grafico 6.2)
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El tumor de mayores dimensiones midié 2,5 cm de diametro maximo
y el menor 0,7 cm (figura 148), con una media de 1,34 y una desviacion
tipica de 0,68. La edad de presentacion oscilé entre 30 y 84 afios, con una
media de 53 y una desviacion tipica de 19,34 (tabla 11.2 y graficos 6.3-
6.4).
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Histograma TAMANO (cm)
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El parénquima predominé sobre el estroma en el 57,1% de los
tumores (4 casos), la proporcién de ambos componentes fue similar en el
28,6% (2 casos) y fue mayor para el estroma en un 14,3% (1 caso).
(Gréfico 6.5)

La estructura predominante (grafico 6.6 y figura 149) fue la
glandular en un 71,4% de ellos (5 casos), el 14,3% (1 casos) presento

estructura cordonal y otro caso (14,3%) presento estructura soélida.
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Ningln tumor presentd figuras mitdticas y sélo en uno (14,3%) se
detectaron atipias escasas (grafico 6.7). Tampoco se observaron necrosis ni

mucopolisacaridos.
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En 2 tumores se observé infiltrado inflamatorio (grafico 6.8), en uno
de manera escasa (14,3%) y en otro de manera moderada (14,3%). La
fibrosis fue moderada en un tumor (14,3%), estando ausente en el resto
(gréfico 6.9).

No se observé calcificacion ni cartilago en ninguin tumor. Las células

oxifilas y escamosas estuvieron ausentes.

Se identificaron células mioepiteliales en grado escaso en el 14,3%
de los tumores (1 caso) y moderadas en el 57,1% (4 casos).Todos los casos

del grupo presentaron células canaliculares abundantes (figuras 150 y 151).

FIBROSIS CELULAS MIOEPITELIALES

100 607

Porcentaje
Porcentaje

40

14,3
143

T T T T T
Ausente Moderada Ausentes Escasas Moderadas

FIBROSIS CELULAS MIOEPITELIALES

Grafico 6.9 Grafico 6.10

221



Resultados Resultados por grupo diagnéstico

El 28,6% de los tumores (2 casos) se encontraba encapsulado
(grafico 6.11), estando la capsula integra en todos ellos, el otro 71,4% (5
casos) carecian de ella. Los limites tumorales (grafico 6.12) se encontraban

bien definidos en el 100% de los cistadenomas (7 casos).
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Figura 148. Adenoma canalicular diminuto. Vision panoramica. HE 20x.
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Figura 150. Adenoma canalicular. Proliferacion de ductos. HE 400x.
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Figura 151. Adenoma canalicular, detalle a gran aumento. HE 400x.

2.6. ADENOMA DE CELULAS BASALES

Representan el 1,1% del total de tumores de la serie. De los 4 casos

diagnosticados 3 fueron mujeres y 1 hombre (tabla 12.1 y grafico 7.1).

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 1 25
MUJER 3 75 EDAD (afios) 4 63,75 12,038 51 80
TOTAL 2 100 TAMANO (cm) 4 1,675 023629 15 2
Tabla 12.1 Tabla 12.2

La edad de los pacientes fue 51, 61, 63 y 80 afios, con una media de
64 y una desviacion tipica de 12,04.El tamafio oscilé entre 1,5 y 2 cm, con

una media de 1,68 cm y una desviacion tipica de 0,24 cm (tabla 12.2 y

graficos 7.2-7.3).

La pardtida fue la localizacion en 3 de los casos (75%) y el restante

aparecio en una glandula salivar menor (grafico 7.4).
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La proporcion de parénquima fue similar a la de estroma en el 75%
de los tumores (3 casos), mientras que el estroma predomind sobre el

parénquima en el 25% (1 caso). (Grafico 7.5)

La estructura microscopica fue cordonal en 2 (50%) casos, glandular
en 1 (25%) y trabecular en otro (25%). (Grafico 7.6)

En el 75% de los tumores (3 casos) se observaron atipias celulares,
aunque de modo escaso (grafico 7.7). En ningln tumor se observaron
mitosis ni mucopolisacaridos y sélo en uno (25%) de ellos aparecieron
escasas figuras de necrosis (grafico 7.8). Un infiltrado inflamatorio (grafico

7.9) escaso se observé en uno de los casos (25%).

225



Resultados

Resultados por grupo diagnéstico

PARENQUIMA/ESTROMA

ESTRUCTURA
80 50
401
60
2 & sl
§ €
g
8
§ ] :
'8 o
201
20
101
Similar parénquima y estroma Menos parénquima que estroma Cordonal Glandular Trabecular
PARENQUIMA/ESTROMA ESTRUCTURA
Grafico 7.5 Grafico 7.6
ATIPIAS NECROSIS
80 801
60 60
2 2
& &
€ €
8 40 8 40
5 5
204 201
Ausentes Escasas Ausente Escasa
ATIPIAS NECROSIS
Grafico 7.7 Grafico 7.8

La fibrosis, la calcificacion, los elementos cartilaginosos asi como las

células oxifilas y escamosas fueron parametros ausentes en estos tumores.
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Las células mioepiteliales (grafico 7.10) sélo estuvieron presentes de
manera escasa en un caso (25%). Todos los tumores presentaron células
canaliculares, un 25% (1 caso) escasas, un 50% (2 casos) moderadas y otro
caso (25%) abundantes (grafico 7.11 y figuras 152-153).
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CELULAS CANALICULARES CAPSULA

Grafico 7.11 Grafico 7.12

El 75% de los tumores (3 casos) se encontraba encapsulado, estando
la capsula integra en todos ellos, el otro 25% (1 casos) carecia de ella
(grafico 7.12). Los limites tumorales (grafico 7.13) se encontraban bien

definidos en el 100% de los adenomas de células basales (4 casos).
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Figura 153. Adenoma de células basales, detalle de los ductos a gran
aumento. HE 250x.
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2.7. LINFADENOMA SEBACEO

En la serie se recogen 3 casos de linfadenoma sebdceo, lo que
supone un 0,8% del total. Uno de ellos aparecié en un hombre y los otros 2
en mujeres (tabla 13.1). La edad de presentacidn oscilé entre 21 y 37 afios,
con una media de 31 afios y una desviacion tipica de 8,5. El tamafio maximo
fue de 5 cm y el minimo de 1 cm, con una media de 2,5 cm y una
desviacion tipica de 2,18 (tabla 13.2). Los 3 casos se localizaron en la

parotida y en los 3 el estroma predomind sobre el parénquima (figural54).

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 1 33,3
MUJER 2 66,7 EDAD (afios) 3 30,67 8,505 21 37
TOTAL 3 100 TAMANO (cm) 3 25 2,17945 1 5
Tabla 13.1 Tabla 13.2

En 2 casos (67,7%) la estructura microscopica fue glandular y en
otro quistica (33,3%). (Figura 155)

Uno de los casos (33,3%) presentd atipias escasas. En ningun tumor
se observaron mitosis, moco ni necrosis. El infiltrado inflamatorio fue
moderado en un tumor (33,3%), escaso en otro (33,3%) y nulo en el
restante (33,3%).

En 2 de los tumores (66,7%) se observo fibrosis de manera escasa.
La calcificacion, los elementos condroides, las células mioepiteliales y las
oxifilas estuvieron ausentes. En todos los tumores se observaron células

canaliculares de manera moderada.

En uno de los tumores se observaron células escamosas en grado

moderado.

El 33,3% de los tumores (1 casos) se encontraba encapsulado,

estando la capsula integra en todos ellos, el otro 66,7% (2 casos) carecia de

229



Resultados Resultados por grupo diagnéstico

ella. Los limites tumorales se encontraban bien definidos en el 100% de los
linfadenomas sebaceos (3 casos).

Figura 154. Linfadenoma sebaceo. Detalle a gran aumento de los ductos y
glandulas sebaceas. HE 400x.

Figura 155. Linfadenoma sebéaceo. Vision panoramica. HE 20x.
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2.8. ONCOCITOMA

En este estudio se han recogido 2 casos de oncocitoma, lo que
representa un 0,5% de total. Los 2 casos aparecieron en hombres (tabla
14.1), con una edad de presentacion de 49 y 61 afios, con una media de 55
y una desviacion tipica de 8,49. El tamarfio fue de 1,9 cm para el menor y
2,2 cm para el mayor, con una media de 2,05 cm y una desviacion tipica de
0,21 cm (tabla 14.2). Un caso se localizd en la pardtida y el otro en la
submaxilar y en los dos el parénquima y el estroma se distribuyeron a

partes iguales.

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 2 100
MUJER 0 0 EDAD (afios) 2 55 8,485 49 61
TOTAL 2 100 TAMARNO (cm) 2 2,06 021213 1,9 22
Tabla 14.1 Tabla 14.2

La estructura microscopica fue cordonal en los 2 tumores. En uno de
ellos se observaron escasas atipias. Las mitosis, los mucopolisacaridos y la

necrosis estuvieron ausentes.

Un tumor presentd infiltrado inflamatorio escaso. La fibrosis, la
calcificacion, las células cartilaginosas, las mioepiteliales, las canaliculares y
las escamosas estuvieron ausentes. En los dos tumores se evidenciaron

abundantes células oxifilas (figura 156).

Los 2 casos presentaron capsula integra y los limites del tumor bien

definidos.
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Figura 163. Oncocitoma. HE 1000x.

2.9. PAPILOMA INTRADUCTAL

En este estudio se han recogido 2 casos de papiloma intraductal, lo
que representa un 0,5% de total. Un caso apareciéo en un hombre y el otro
en una mujer (tabla 15.1), con una edad de presentacion de 84 y 81 anos
respectivamente, con una media de 82,5 y una desviacién tipica de 2,12. El
tamafio fue de 0,7 cm para el menor y 2 cm para el mayor, con una media
de 1,35 cm y una desviacién tipica de 0,91 cm (tabla 15.2). Un caso se
localizd en la pardtida y el otro en una glandula salivar menor del paladar y

en los dos el parénquima y el estroma se distribuyeron a partes iguales.

Frecuencia Porcentaje
HOMBRE 2 100
MUJER 0 0 EDAD (afios) 2 55 8,485 49 61
TOTAL 2 100 TAMARNO (cm) 2 2,05 0,21213 1,9 2,2
Tabla 15.1 Tabla 15.2
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La estructura microscopica fue papilar (figuras 164-165) en un caso y
formando nidos en el otro. En los dos casos se observaron atipias, en uno
escasas y en otro moderadas. Uno de ellos presentd mitosis escasas y

abundante necrosis. Los mucopolisacaridos estuvieron ausentes.

Un tumor presentd infiltrado inflamatorio moderado. La fibrosis, la
calcificacion, las células cartilaginosas, las mioepiteliales, las canaliculares,

las oxifilas y las escamosas estuvieron ausentes.

Uno de los tumores se encontraba encapsulado y el otro no, en
ambos casos los limites del tumor eran netos.

Figura 164. Papiloma intraductal. Visiéon panoramica. HE 40x.
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Resultados

Figura 165. Papiloma intraductal. Visién a gran aumento. HE 400x.
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1. ADENOMA PLEOMORFO

Como en todas las series revisadas, en la nuestra, el adenoma
pleomorfo fue el tumor mas frecuente, con 233 casos, lo que representa un
62,6% de los 372 tumores integrantes de la serie. Estos datos son similares
a los presentados por Ellis y Auclair (66%)° y Tian et al. (69%)*, menores
que los presentados por Vuhahula (74%)!%°, Tilakaratne et al. (77%)3 o
Spiro et al.”® (83,3%).

La edad de presentacion de nuestros pacientes oscilé entre los 14 y los
91 afos, con una media de 44 anos. El 87,1% de los casos se encuentran
comprendidos entre los 20 y 60 afios, con un pico de maxima prevalencia
entre los 30 y 37. Hallazgos similares a los presentados por Campos el al.®
que sitdan los limites de mayor incidencia entre los 30 y 50 afios y Ellis y

Auclair® que los sitlan entre los 30 y los 60.

La prevalencia en mujeres es mayor que en hombres, con una
proporcién de 1,7:1, similar a la presentada por Campos et al.” 1,3-1,9:1,
algo superior a la de Tian et al.' 1,4:1, Ito et al.* 1,3:1 o Tilakaratne et al.?
1,2:1, pero menor que la aportada por Gnepp y El-Mofty®*® 4:1. Ellis y

Auclair® también indican una mayor incidencia en mujeres.

En nuestra serie el tamano de los tumores oscilé entre 0,7 y 6 cm, con
una media de 2,22 cm % 0,9 cm. Para Alves et al.”® los limites se sitlan
entre 1 y 10 cm. No se han encontrado otras referencias al tamafio en la

bibliografia para poder compararlas con nuestros tumores.

La pardtida ha sido el lugar de presentacion mas frecuente con un
83,7% de los casos, seguida de las submaxilar con un 9,4%. El 6,9%
restante se localizd en glandulas salivares menores. La mayoria de autores
consultados coinciden en que la pardtida es el lugar de asiento mas
frecuente, sin embargo en cuanto a los porcentajes y la localizacion en la

glandula submaxilar y las glandulas salivares menores existe discrepancia.
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Para Campos et al.’ la localizacién es parotidea en un 60-70% de ocasiones
y en un 40-60% submaxilar o de glandulas salivares menores. En la serie de
Tian et al.! la localizacién parotidea representa el 64,8%, la submaxilar el
14,6% vy las glandulas salivares menores el 20,4%, ademas refiere un 0,2%
de localizacién sublingual. Para Ito et al.* el 73,6% de los adenomas
pleomorfos es de localizacion parotidea, el 12,3% submaxilar y el 14,1% de
glandulas salivares menores. En la serie de de Oliveira et al.” el 74% de los
adenomas pleomorfos se localiza en la pardtida, el 18,1% en la submaxilar y
el 7,9% en las glandulas salivares menores. En la serie de Tilakaratne et al.
la localizacion mas frecuente fue las glandulas salivares menores con un
65,3%, seguida de la pardtida con un 25,5%, la submaxilar con un 8,8% vy

las sublingual con un 0,4%.

350

Gnepp y EI-Mofty>>" clasifican los tumores desde el tipo pobremente
celular al extremadamente celular, estableciendo 5 categorias en este
sentido. Ademas, estos autores especifican que los hipocelulares son mas
comunes en la pardtida mientras que las glandulas salivares menores los
tumores tienden a ser mdas celulares. Campos et al.° confirman este
hallazgo. En nuestra serie el 76% de los adenomas pleomorfos de glandulas
salivares mayores (165 casos) presentaron igual o menos parénquima que
estroma, mientras que en las glandulas salivares menores el 62,5% (10
casos) de los tumores tenia mas estroma que parénquima y el 31,6% (5
casos) una proporcion similar. Ellis y Auclair® afiaden que la proporcidn entre
parénquima y estroma es muy variable y que algunos investigadores
subclasifican los adenomas pleomorfos en los de tipo celular y los de tipo
mixoide, teniendo Ila mayoria un 30% o0 mas de componente
mesenquimatoso y sélo en un 12-15% el elemento epitelial constituye mas
del 80% del tumor.

La estructura morfolégica predominante en nuestra serie fue la
trabecular en un 45,1% de los casos (105 tumores), seguida de la cordonal
con un 23,6% (55 tumores), siendo la primera casi exclusiva del adenoma

pleomorfo en nuestra serie, ya que sdlo un adenoma de células basales
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presentd esta misma estructura. En la bibliografia consultada no se han
encontrado referencias a esta variable. Tan sélo Ellis y Auclair® hacen
alusion a la frecuente anastomosis de trabéculas formando estructuras

tubulares o ductales, asi como a la formacidén de amplios nidos.

La mayoria de los tumores carecian de atipias y soélo un 8,6% (20
casos) las presentaron de manera escasa. De igual modo el 77,7% (181
casos) de los adenomas pleomorfos de la serie carecia de figuras mitoéticas.
Los autores consultados no hacen referencia al grado de atipias o al nimero
de mitosis tal y como se han especificado en el presente trabajol’ * * 7¢

109 para Tabibzadeh'®® y Ellis y Auclair® las mitosis son escasas.

Sélo un caso de los 233 adenomas pleomorfos presentd necrosis. Este
hallazgo estd en sintonia con la opinién de otros autores. Para Tabibzadeh'®
es un hallazgo inexistente en los adenomas pleomorfos. Tanto Ellis y
Auclair® como Campos et al.’, refieren que de manera esporadica algun
tumor puede infartarse, aunque para ellos es consecuencia de la
manipulacion quirdrgica, y si estuviera presente sin esta manipulacion es

sugestiva de transformacion maligna.

La presencia de mucopolisacaridos fue la norma en el 98,7% de

nuestros tumores (230 casos). En este sentido Hakeem et al.3>!

y Varghese
. refer i r u u r iteli
et al.>*? hacen referencia al adenoma pleomorfo como un tumor epitelial

incluido en un estroma rico en mucopolisacaridos.

El infiltrado inflamatorio estuvo presente en el 41,3% de los tumores
(96 casos), pero de manera moderada o abundante sélo en el 3,5% (8
casos). Tampoco se han encontrado referencias a este componente celular

en los autores consultados.

Las células mioepiteliales fueron un componente muy habitual,
careciendo de ellas sélo un 12,4% de los tumores (29 casos), siendo

y Gnepp vy El-
Mofty®>*° hacen referencia a la presencia de este tipo celular pero sin

escasas 0 moderadas en el 86,7 % (202 casos). Tabibzadeh!®?
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cuantificarlo. Campos et al.’ refieren que las células mioepiteliales suelen
hallarse bordeando los elementos epiteliales, siendo el elemento
predominante de este tumor. Ellis y Auclair® indican que con frecuencia se
encuentran en la transicién de un patron morfoldgico a otro. En ningin caso

se especifica cuantificacion de las mismas.

Tampoco se han encontrado referencias en la literatura a las células

oxifilas, presentes en nuestra serie en el 11,6% (27 casos) de los tumores.

Los elementos condroides aparecieron en el 52,8 % de los tumores (123
casos). La calcificacion fue mas infrecuente, presentandose sdélo en el 12%
de los tumores (28 casos). Estos datos coinciden con los publicados por
otros autores, que refieren el estroma condromixoide es el mas habitual de
este tumor. Campos et al.® y Ellis y Auclair® constatan que estas &reas
cartilaginosas resultan de la acumulacién de material mixohialino y sdlo
raramente recuerdan al cartilago hialino maduro, asi como que la
osificacion, aunque puede llegar ser un rasgo dominante, es relativamente

rara.

Se objetivé la presencia de fibrosis en el 48,1% de los tumores (112
casos), en la mayoria de ello de forma escasa. Gnepp y El-Mofty3*° hacen
referencia a la apariencia fibrética del estroma, como la mixoide o la
condroide. Ellis y Auclair® hablan de un estroma fibrilar, hialino, eosindfilo,
de aspecto fibrético o desmopldsico, que puede llegar a ocupar zonas

amplias del tumor. En ningln caso se cuantifica la presencia de fibrosis.

Las células escamosas solo estan presentes en el 5,6% de los tumores
(13 casos) de manera escasa o moderada. Las presencias de estas células
en el adenoma pleomorfo es citada por Rosell-Sastre y Esquerdo®?,
Tabibzadeh'®® y Gnepp y EI-Mofty>*°. Ellis y Auclair refieren de manera
breve, que la aparicidon de metaplasia escamosa es frecuentemente abrupta
y se constituye en discretos islotes aparentemente superpuestos sobre
mantos de células epiteliales. Campos et al. son los Unicos que aportan

datos cuantitativos indicando que focos de células escamosas, incluso con
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formacion de queratina aparecen en un 20% de casos, cifra muy superior a

la encontrada en nuestra serie.

Las células canaliculares estuvieron presentes en el 79,9% de nuestros
tumores (186 casos). Rosell6-Sastre y Esquerdo® y Gnepp y El-Mofty3>°
refieren que los ductos son uno de los elementos mas habituales del
adenoma pleomorfo, Campos et al.® afladen que pueden contener un liquido
claro y material eosindfilo PAS positivo. Ellis y Auclair® sefialan que estas
estructuras tubulares estan distribuidas aleatoriamente por el tumor, siendo
mas abundantes en las areas epiteliales que en las mesenquimales. Ningun

autor aporta datos cuantitativos.

El 100% de los tumores de la serie (233 casos) se encontraba
encapsulado o pseudoencapsulado. En el 88,8% (207 casos) la delimitacion
tumoral era clara y en el 11,2% restante (26 casos) irregular. Sin datos
cuantitativos, Ellis y Auclair® y Tabibzadeh!®® afirman que la encapsulacién
incompleta y el crecimiento transcapsular son caracteristicas habituales de
este tumor, aunque esto no puede aplicarse a nuestros hallazgos. Nuestros

resultados estdn mas en linea con Gnepp y El-Mofty>°°

que afirman que
estos tumores soélo en raras ocasiones carecen de capsula. En cuanto a la
delimitacion tumoral existe concordancia entre nuestros resultados y los de

los autores consultados.

2. TUMOR DE WARTHIN

Con 85 casos el tumor de Warthin fue el segundo diagndstico mas
frecuente en nuestra serie, representando el 22,8% del total de tumores
(25,3% si sélo se tienen en cuenta las glandulas salivares mayores). Para el
resto de autores consultados también se cumple esta premisa. Para Ellis y
Auclair® y Rosell6-Sastre y Esquerdo® representa el 6% y el 10,5%
respectivamente, de los tumores benignos de glandulas salivares mayores.
En la serie de Tilakaratne et al. ® suponen un 8,1%, en la de Spiro et al.””

un 12% y para Ito et al. aproximadamente un 14,3%?®. Los resultados de de
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Oliveira et al.? y de Tian et al.! son mds parecidos a los nuestros aportando
el primero un 20,9% de tumores de Warthin en su serie y el segundo un

20,3% de un total de 4743 tumores benignos.

El tamano de los tumores oscildé entre los 0,7 y 8 cm con una media de
3,2 £ 1,5 cm. Ellis y Auclair refieren que estos tumores suelen tener un
tamafio entre 2 y 4 cm. Todos nuestros casos estuvieron localizados en
glandulas salivares mayores, 84 en la parotida y 1 en la submaxilar, y
fueron unilaterales. Si bien muchos autores refieren que pueden aparecer de
forma bilateral entre un 2 y 15%> & 55 86,97, 111,350,

La edad de presentacion oscildé entre los 41 y 89 afios, con una media
de 59 y una desviacion tipica de 10,4, con casi un 60% de la muestra
localizado entre 41 y 60 afios De acuerdo con todos los autores puede
aparecer a cualquier edad y el pico de mayor prevalencia se sitla entre los
55 y 65 afios® °. En este aspecto nuestros resultados se acercan mas a los

350

de Gnepp y EI-Mofty**® o los de de Oliveira et al.? que sitlan la edad de

mayor prevalencia entre 40 y 70 afos.

El 89,4% (76 casos) fueron hombres y el 10,6% (9 casos) mujeres con
una proporcidon 8,4:1, menor que la presentada por Tian et al.}, 11,2:1,
pero muy superior a la aportada por Yoo et al.!®® 2,2:1, Ito et al.%, 2:1 o de
de Oliveira et al.?, 1,6:1. La serie de Tilakaratne et al.? sélo aporta hombres.
Ellis y Auclair® informan que esta proporcidn puede llegar a reducirse hasta
1,2:1 debido al aumento de mujeres fumadoras y a la implicacién probada

35,111 No obstante, en algunas

del tabaquismo en la génesis de este tumor
series citadas por estos autores y en la de Tabibzadeh!°! |la proporcidn llega

a ser de 26:1.

En el 78,8% de los tumores (67 casos) el estroma predomind sobre el
parénquima, en el 20% (17 casos) la proporcion de ambos componentes fue
similar y so6lo en un 1,2% (un caso) el parénquima fue predominante. A este
respecto, en la bibliografia consultada, Ellis y Auclair® son los que estudian

mas a fondo esta variable, concluyendo que el 14% de los tumores de su
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serie son pobres en estroma (representando el componente epitelial el 80-
90%), el 77% corresponde al tipo clasico (proporcion epitelial y proporcion
linfoide al 50%) y el 2% son de predominio linfoide (el componente

estromal abarca el 70-80%).

El patréon estructural predominante fue el papilar en un 63,5% de los
tumores (54 casos) el resto de tumores se repartieron entre el sélido en un
18,8% (16 casos) y el quistico en un 16,5% (14 casos). En nuestra serie el
patrén papilar fue casi exclusivo de este tumor. Gnepp y El-Mofty**° hacen
referencia a las abundantes proyecciones papilares de este tumor. Rosell6-
Sastre y Esquerdo® también describen la abundancia de estructuras
papilares y glanduliformes. Ellis y Auclair®, Campos et al.® y Tabibzadeh'®
definen la arquitectura tipica constituida por papilas conformando espacios
quisticos. En ningln caso se aportan datos cuantitativos detallados de sus

series.

Sélo un 7,1% de los tumores (6 casos) presentd atipias celulares, y en
todos ellos fue de manera escasa. Las mitosis, también de manera escasa,
estuvieron presentes en el 28,2% (24 casos). Se observd necrosis en el
23,6% de los tumores. Ellis y Auclair® refieren evidencia de atipia citoldgica
y arquitectural, principalmente en las alteraciones metaplasicas, aunque
también en lineas epiteliales que relacionan con indicios de malignizacion.
No hacen alusion a la posible presencia de mitosis. En relacion a la necrosis,
Tabibzadeh'®®* y Campos et al.® la mencionan. Rosell6-Sastre y Esquerdo®’
indican que ocasionalmente puede necrosarse el componente epitelial por
infeccidn con resultado de una imagen abscesificada. Para Ellis y Auclair® la
mayoria de los tumores presentan zonas necréticas. En nuestra opinion la
aparicion de necrosis es el resultado del crecimiento del tumor en una
capsula inextensible, lo que origina zonas de infarto que posteriormente se

transformaran en necrosis.

Las células mioepiteliales sélo estuvieron presentes en un caso. Campos

et al.> y Faubel el al.’° las describen en la base del estrato epitelial. No se
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han encontrado referencias de otros autores, muy probablemente debido a

la poca significacion de dicho hallazgo.

Sélo en un caso se evidencid6 la presencia moderada de
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mucopolisacaridos. Gnepp y El-Mofty>~" sefialan que estos tumores rara vez

presentan células mucosecretoras. Para Ellis y Auclair® y Faubel et al.'%®
estas células se localizan de forma dispersa entre el tejido tumoral. Campos

et al.® describen en algunos casos células mucoides.

El infiltrado inflamatorio estuvo presente en el 100% de los tumores, en
el 75,3% (64 casos) de manera abundante, en el 22,4% (19 casos)

moderada y en el 2,4% (2 casos) fue escaso. Tabibzadeh!®?

y Ellis y
Auclair®, indican que la mayoria de los tumores exhiben focos inflamatorios
agudos y cronicos, pudiendo verse puntualmente prominentes nucleos

granulo matosos con células gigantes de Langas o granulosas de colesterol.

La fibrosis estuvo presente en el 34,1% de los tumores (29 casos), casi
siempre de modo escaso. En la bibliografia consultada, Unicamente Ellis y
Auclair® y Tabibzadeh'®®* hacen mencién al respecto, cuando valoran la
inflamacion, con la que relacionan los casos de paralisis facial, encontrando

con frecuencia numerosos casos de fibrosis focal.

Ningln tumor presentd células escamosas. Para Tabibzadeh'®® y Gnepp
y El-Mofty®*° raramente, pueden verse focos de diferenciacién escamosa.
Campos et al.> y Rosell§-Sastre y Esquerdo® refieren que ocasionalmente
las células epiteliales pueden sufrir metaplasia escamosa. En la misma linea
se encuentran los hallazgos de Ellis y Auclair®, aunque, segun ellos, tales
focos metaplasicas aparecen en la mayoria de los tumores, pudiendo a
veces aparentar la morfologia de un carcinoma mucoepidermoide. En
conjunto, aunque sin indicar cifras, para la mayoria de los autores no

constituyen un hallazgo relevante.
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Ningun tumor presentd elementos condroides o calcificacién. Tampoco
en la literatura se han encontrado referencias a este hallazgo, salvo Ellis y

Auclair® que describen aisladamente calcificaciones intraquisticas.

Ningln tumor presentd células canaliculares. Las células oxifilas
aparecieron en el 94,1% (80 casos), de manera moderada o abundante.
Tanto Ellis y Auclair® como Campos et al.”> hacen referencia a tubulos en los
que se organiza el componente epitelial, pero en general apenas se ha

encontrado informacidn al respecto.

Todos los tumores se encontraban encapsulados, con signos de
infiltracion en el 7,1% de los mismos (6 casos). El limite tumoral fue
irregular en este 7,1% y neto en los restantes. No se recoge informacion en
los trabajos consultados sobre este aspecto. Ellis y Auclair®, Tabibzadeh'®® y
Campos et al.> mencionan que el tumor estd rodeado de una capsula que
definen como delgada y fuerte. Tampoco hay referencias sobre su
delimitacién; tan sélo Ellis y Auclair® afirman que estd bien diferenciado del

parénquima glandular circundante.

La infiltracién linfocitaria presente en estos tumores ha sido objeto de

6, 103 | 353

controversia por diversos autores Cennamo et a atribuyen este
hecho a una reaccién inflamatoria inducida por el tabaquismo o las
radiaciones ionizantes. Sin embargo, el estroma linfoide que acompafa a
todos los tumores de Warthin, a veces formando verdaderos foliculos
primarios y secundarios e incluso estructuras sinusoidales®, es considerado
el verdadero componente estromal de este tumor. En este sentido, el
hallazgo de restos epiteliales glandulares en el seno de auténticos ganglios
parotideos en areas contiguas de tumores de Warthin de nuestra serie, nos
permite establecer el posible origen de estas neoplasias: el desarrollo a
partir de restos ductales de glandulas salivares inmersos en tejido linfoide
intraparotideo. Un muy escaso niumero de aportaciones se encuentran en la

bibliografia consultada a este respecto y tan sélo se cita esta posibilidad, sin
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aportar datos determinantes, en los trabajos de Albrecht et al citado por

Ellis y Auclair®.

3. MIEPITELIOMA

El 6,5% de los tumores de nuestra fueron mioepiteliomas, suponiendo,
con un total de 24 casos, el tercer diagndstico en frecuencia. Segun Ellis y
Auclair® estos tumores representan el 1,6% y 3,3% de los tumores benignos
de las glandulas salivares mayores y menores respectivamente. Para Tian et

! estos porcentajes son del 3,1% y 6,9% y para Tilakaratne et al.® del

al.
07% y 3,3%. Ito et al.* hablan de un 1,8% de mioepiteliomas en su serie
sin hacer distinciéon entre glandulas mayores y menores. Neely et al.®® en
una serie de 106 tumores de glandulas salivares menores hablan de un 2%
de mioepiteliomas. En nuestra serie los mioepiteliomas suponen el 3,6% de
las glandulas mayores y el 32,4% de las menores, porcentaje este ultimo

muy superior al indicado por otros autores.

La edad de los pacientes oscild entre los 12 y los 75 afios con una media
de 48 afios, con dos picos de maxima prevalencia, entre los 21 y 40 afios y

h'% sitdan los limites de

a partir de los 61 afios. Ellis y Auclair® y Tabibzade
edad entre los 9 y 85 afos. En general todos los autores sostienen que

puede aparecer a cualquier edad®.

La proporcién hombre:mujer fue 1:1,2. Ellis y Auclair® y Tabibzadeh!®
no refieren diferencias en este aspecto, sin embargo para Campos et al.’ y
Gnepp y EI-Mofty®*° la casuistica es algo mayor en mujeres. Tian et al.?
presentan una proporcién igual a la nuestra mientras que para Tilakaratne

et al.> es mas frecuente en hombres con una proporcién 1,6:1.

El tamano de los tumores oscildé entre los 0,3 y 6 cm con una media de
2,3 £ 19,3 cm. No se han encontrado datos en la literatura para
compararlos con los nuestros. En cuanto a la localizacidon nuestros datos son

concordantes con los de los autores que refieren que los principales
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asentamientos son la paroétida y el paladar. El 50% (12 casos) de nuestros
tumores se localizd en las glandulas salivares menores y el 45,8% (11
casos) en la parétida. Para Campos et al.> la mayoria son de procedencia
parotidea, segun Tian et al.! el 68,4% son parotideos, el 29,9% aparecen en
glandulas salivares menores (la mayoria en el paladar) y el 1,7% en la
submaxilar. Tilakaratne et al.? refieren que el 12,5% son de localizacién
parotidea y el 87,5% aparecen en glandulas salivares menores, pero
principalmente en la mucosa bucal en lugar del paladar. Ellis y Auclair®

refieren que el 48% aparecen en la pardtida y un 35% en el paladar.

En relacién a la proporcidon de parénquima y estroma, el primero fue el
componente principal en el 66,7% de los tumores (16 casos). Ellis y Auclair®
definen un estroma abundante, fundamentalmente mucoide o mixoide.
Tabibzadeh'®® no considera la presencia de areas mixoides, hablando sélo de

estroma mucoide o hialinizado. Gnepp y El-Mofty3>°

exponen que en la
mayoria de los tumores es fibroso y escaso, considerando en algunos zonas
de transformaciéon mixoide. Para Campos et al.” el estroma es también poco
abundante e indican que suele ser mixoide o mucoide en los de patrén

plasmocitoide y fibroso en los fusocelulares.

El patron histolégico mas habitual fue la forma difusa con un 62,5% de
los tumores (15 casos) y el patron en nidos con un 20,8% (5 casos), el

h103

resto presentd patron cordonal. Segun Tabibzade la estructura

350 la

microscépica mas habitual es la sélida; para Gnepp y El-Mofty
disposicion en nidos. Campos et al.®> relacionan la estructura con el tipo
celular predominante, asociando asi la sdélida con el tipo fusocelular y el
crecimiento en nidos con el plasmocitoide. Ellis y Auclair® también vinculan
la estructura a la composicion celular, indicando que los fusocelulares se
organizan en nddulos compactos, los plasmocitoides en nidos y los de

predominio epitelioide tienden a formar estrechos cordones.

Las atipias celulares estuvieron presentes en el 50% de los tumores (12

casos) y las mitosis, de manera escasa, en un 4,2% (1 caso). En las series
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de los autores consultados la presencia de atipias y mitosis es minima o
nula. Lo mismo se puede decir de los focos de necrosis, presentes sblo en 2

casos de nuestra serie.

Todos nuestros tumores presentaron células mioepiteliales, en gran
mayoria de ellos de manera abundante. Todos los autores coinciden en la
abundancia de estas células. Las células oxifilas no se evidenciaron en
ningun tumor, aunque Ellis y Auclair® sefialan la eventual existencia de focos

oncociticos, siendo los Unicos autores que tratan este punto.

Sélo uno de los tumores de la serie presenté mucopolisacaridos de
manera moderada. No se han encontrado referencias en la literatura a este

respecto.

El 8,4% de los tumores (2 casos) presentd infiltrado inflamatorio.
Tampoco este hallazgo se menciona en la bibliografia consultada. La fibrosis
estuvo presente en el 45,9% de los tumores (11 casos), en proporcion
variable. Como ya se ha referido anteriormente, Gnepp y El-Mofty>*°
describen al estroma como fibroso y escaso, al igual que Campos et al.> en
el caso de los fusocelulares, pero sin hacer mencién en ningln caso a la

presencia de areas fibréticas francas.

Ningun tumor presentd elementos condroides y la calcificacidon sélo

estuvo presente en un caso. Ellis y Auclair® y Tabibzadeh!®

especifican la
ausencia de componente cartilaginoso en estos tumores. También hacen
referencia a este hecho Campos et al.®> al comparar al mioepitelioma con el

adenoma pleomorfo.

Sélo se encontraron células escamosas en un caso. Los autores
consultados no mencionan la presencia de areas de metaplasia escamosa.
Las células canaliculares estuvieron presentes en el 33,4% de los tumores
(8 casos). En este sentido Ellis y Auclair® sefialan la ausencia de

h103

diferenciacion ductal y Tabibzade indica que el porcentaje de tumores en

los que se observa no supera el 10%.
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El 41,7% de los tumores (10 casos) se encontraba encapsulado, en uno
de ellos se evidencid infiltracién capsular. Los limites fueron netos en el
83,3% de los tumores (20 casos), el resto se catalogaron como irregulares.
Los autores que mencionan este aspecto sefialan que el mioepitelioma es,
generalmente, un tumor encapsulado. Campos et al.’ refieren a propdsito de
su similitud macroscopica con el adenoma pleomorfo, que los tumores
originados en las glandulas salivares menores no poseen capsula. Los
hallazgos de nuestra serie corroboran este hecho, careciendo de este
elemento el 83,3% de los tumores originados en las glandulas salivares
menores. En cuanto a los limites nuestros resultados también se ajustan a
los descritos en la literatura, que resaltan la buena delimitacion de este

tumor.

4. CISTADENOMA

En nuestra serie 12 casos fueron cistadenomas, lo que representa el
3,2% del total. Esta cifra se ajusta a los datos aportados por Gnepp y El-
Mofty®>°, para quienes el cistadenoma representa entre el 2 y el 8,1% de los
tumores benignos de glandulas salivares. Ellis y Auclair® refieren que este
porcentaje es de un 4,1%, para Tilakaratne et al.?> de un 4,2% vy para
Campos et al.®> de un 2,2%. En la serie de Tian et al.! suponen un 0,6% de

los tumores benignos.

La edad de presentacién tuvo como limites los 22 y los 69 afos, con una
media de 45 afios. Casi un 60% de los diagnosticos (7 casos) estuvieron

comprendidos entre los 41 y 60 afios. En este sentido disentimos de la

h103

mayoria de autores. Tabibzade indica que es un tumor propio de

personas de edad avanzada. Campos et al.”> y Gnepp y EI-Mofty>*° lo asocian
a la 62-82 décadas de la vida. Ellis y Auclair® sitian los extremos de su serie
entre 8 y 89 afios y bajan la edad media hasta los 53 afos. La edad media

350

para Gnepp y El-Mofty>>" es de 53,5 afos. No obstante también hay casos
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descritos en la literatura a edades mas cercanas a nuestra media, con 353

y 3

9134 afios.

No se encontraron diferencias en cuanto al género. Mahler y Schell*3*

tampoco encuentran diferencias en este sentido pero para Campos et al.®,
Tabibzadeh'®® y Ellis y Auclair® existe una mayor prevalencia en mujeres de
2:1 y hasta 3:1 segln series. En la serie de Tilakaratne et al.> la proporcién

hombre:mujer es de 1:1,5.

El tamafio oscildé entre los 0,4 y 3 cm con una media de 1,7 £ 0,9 cm.

Campos et al.>, Tabibzadeh!®®* y Gnepp y El-Mofty>°°

sefialan que el tamafio
suele ser inferior a 1 cm. Para Ellis y Auclair® también es asi, aunque solo

referidos a los que surgen en las glandulas salivares menores.

El 50% de los tumores (6 casos) se localizd en la parétida, un 16,7% (2
casos) en la submaxilar y un 33,3% (4 casos) en glandulas salivares
menores. Tabibzadeh!??, sin aportar datos cuantitativos, también afirma que
la pardtida es el principal lugar de aparicion. En contraste, para Mahler y
Schell*** la mayoria de los casos son de origen laringeo. En la serie de Ellis y
Auclair'?® el 54% de los tumores son parotideos y el 7% submaxilares.
Campos et al.?, sin especificar, refieren que alrededor del 65% se localizan
en gladndulas salivares mayores. Para Tian et al.! en la parétida asientan el
60,7%, en la submaxilar el 3,5% vy en glandulas salivares menores el
35,7%.

En todos los casos el estroma fue el componente mas representativo del
tumor. Tabibzadeh lo describe como un estroma denso y fibroso, pero sin
establecer su proporcion. Ellis y Auclair lo describen igual e indican que en
ocasiones puede estar ausente. En el resto de publicaciones consultadas no

se han encontrado referencias a este respecto.

La estructura microscépica predominante fue de tipo quistico en el
66,7% de los tumores (8 casos), en el 25% (3 casos) cordonal y en el 8,3%

(1 caso) glandular. Segin Tabibzadeh'®® este tumor estd compuesto por
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multitud de pequefos quistes con eventuales proyecciones papilares de
epitelio lineal dentro de estos espacios quisticos. El predominio de un tipo
morfoldgico sobre otro, por tanto, depende de la mayor o menor abundancia
de microquistes o del nimero de papilas. En nuestro caso las formaciones

quisticas han sido mas relevantes, confirmando los hallazgos descritos.

Se encontrd atipia escasa en un caso. No se evidenciaron mitosis. Otros
autores corroboran estos hallazgos. Gnepp y El-Mofty>*° hacen constar que
la atipia no es un rasgo habitual en este tumor. También sefalan la ausencia

'3, Igualmente Ellis y Auclair® y

de atipia y mitosis Mahler y Schel
Tabibzadeh'®® constatan que las mitosis son muy raras. No hay referencias a
posibles areas de necrosis, de los que se deduce que no han sido

observadas. Tampoco nuestros tumores presentaron necrosis.

No se hallaron células mioepiteliales. Los mucopolisacaridos estuvieron
presentes en el 25% de los tumores (3 casos). Gnepp y El-Mofty>*° hacen
referencia a la aparicion en el epitelio de los cambios mucosos que
ocasionalmente pueden llegar a ser dominantes. La existencia de células
mucosecretoras es constatada por Ellis y Auclair®, Campos et al.®,
Tabibzadeh'®® y Mahler y Schell’**, que también identifican gréanulos PAS +
en las células epiteliales. Ningun autor, sin embargo, cuantifica la proporcién

de estas células, ni la secrecion de moco o mucopolisacaridos.

El 83,3% de los tumores (10 casos) presentd infiltrado inflamatorio, la

hi% sefala la

mayoria de estos de forma moderada o abundante. Tabibzade
existencia de células inflamatorias dispersas, sin indicar su proporcion; la
mayoria de los autores consultados ni siquiera las citan. Campos et al.’
mencionan incluso la ausencia de tejido linfoide. Ellis y Auclair® vy
Tabibzadeh'®® indican la presencia de células inflamatorias dispersas en las
luces quisticas, pero ratifican nuestras observaciones al afirmar que
considerables acumulos linfoides son a menudo evidentes en los quistes.
Este hallazgo nos permite aproximar la histogénesis de estos tumores en

relacion a inclusiones epiteliales en el seno de los ganglios linfaticos
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parotideos como ya se apuntd en el tumor de Warthin. No hay datos

recogidos en la bibliografia sobre este aspecto.

Se identificaron células oxifilas en uno de los tumores de la serie.

350 se refieren a

Tabibzadeh'®® las observa focalmente y Gnepp y El-Mofty
ellas en los mismos términos que a las células mucosecretoras. Campos et
al.> Unicamente indican que son constituyentes del epitelio quistico,
mientras que segun Ellis y Auclair® se observan con frecuencia exponiendo
que el 15% de sus casos muestran cambios oncociticos, pero que en
algunas series alcanzan el 75%, siendo estos los Unicos autores que aportan

datos cuantitativos.

La fibrosis estuvo presente en el 75% de los tumores (9 casos). Ningun
autor hace referencia a focos de fibrosis como parametro morfoldgico,
remitiéndonos a lo anteriormente expuesto al tratar de la relacién
parénquima/estroma sobre las caracteristicas de este Ultimo segun los

autores que lo describen.

Ningun tumor presentd calcificacion ni componentes cartilaginosos. Sélo
Ellis y Auclair® ocasionalmente encuentran laminillas osificadas en el interior
de las luces quisticas. Se hall6 metaplasia escamosa y elementos
canaliculares en uno de los cistadenomas. Ellis y Auclair® explican que
pueden haber focos de epitelio escamoso, pero raramente son un elemento
predominante. Todos los autores describen la presencia de células ductales,

pudiendo ser cuboideas o cilindricas, aunque Gnepp y El-Mofty3>°

incluyen
también las aplanadas. De la proporcién entre ambas, segiin Campos et al.®,

depende que el cistadenoma se clasifique en mucinoso o papilar.

El 50% de los tumores se encontraba encapsulado. La capsula estaba
integra en todos ellos. En cuanto a la delimitacidon, todos los tumores
presentaban limites bien definidos. Tabibzadeh!®® y Gnepp y El-Mofty>*°
comentan que estos tumores suelen poseer capsula bien o pobremente
desarrollada. Campos et al.® explican que tal cdpsula puede o no existir, y

que es delgada y de tejido conectivo fibroso. Ellis y Auclair®, con mayor
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precisidon consideran la gran variabilidad del tejido capsular de un tumor a
otro e incluso dentro del mismo, manifestando que en su serie sélo el 25%
mostraban capsula, de tipo fibroso, pero con particularidades morfoldgicas
de uno a otro. Hay unanimidad entre los diversos autores en cuanto a la

buena delimitacion tumoral.

5. ADENOMA CANALICULAR

El grupo de adenomas canaliculares estd compuesto por 7 tumores, lo
que representa el 1,9% del total de tumores de nuestra serie. Para Waldron
et al. representa el 6% en su serie de 426 tumores de glandulas salivares
menores, y para Ellis y Auclair® el 8% del total de tumores benignos de las
glandulas salivares menores, lugar casi exclusivo de su localizacion segun la
mayoria de los autores. Tanto Tilakaratne et al.®> como Ito et al.* presentan
una prevalencia del 0,6% y Tian et al.! del 0,06% del total de tumores

benignos de sus series.

La edad de presentacién estuvo comprendida entre los 30 y los 84 afos,
con una media 53 afios, hallazgos similares a los aportados por Tilakaratne
et al.>. El 85,7% de los tumores (6 casos) estuvieron comprendidos entre
los 30 y los 69 afios, rango muy similar al aportado por Tabibzadeh'®3, que
lo sitlia entre los 34 y 65 afios o al de Sudrez et al.’®! entre 42 y 76 afios. El
resto de autores asignan edades superiores, Campos et al.’ refieren que el
pico de mayor prevalencia se sitla alrededor de los 65 afios, Ellis y Auclair®

350

en la 72 década y Gnepp y El-Mofty>>" sobre la 82, estando la media segun

estos Ultimos autores entre 60 y 70 afos.

No se encontraron diferencias significativas en cuanto al género, ya que
en 4 tumores fue masculino y en 3 femenino. Ellis y Auclair y otros autores
citados por ellos tampoco encuentran diferencias en este sentido. Para
Tabibzadeh'®® la proporcién hombre:mujer es de 1,8:1 y Campos et al.” y

350

Gnepp y El-Mofty>~" indican que varia entre 1,2:1y 1,8:1.
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El tamafio oscilé entre 0,7 y 2,5 cm con una media de 1,3 £ 0,7, similar

h103

al que citan Ellis y Auclair y Tabibzade , con una media de 1,35 cm, algo

350

inferior a los 1,7 cm que publican Gnepp y ElI-Mofty”>" y a los 15-20 mm de

Campos et al.>.

El 42,9% de los tumores (3 casos) se localizé en la glandula pardtida, el
14,2% (1 caso) en la submaxilar y otro 42,9% (3 casos) en glandulas
salivares menores. En contraposicion a estos resultados la mayoria de las
publicaciones localizan a estos tumores casi exclusivamente en las glandulas
salivares menores, muy especialmente el labio superior, en donde se
originan, segin Gnepp y El-Mofty**® y Ellis y Auclair®, el 73-75% de los
casos. Sin embargo, Tian et al.! en una serie de 4743 tumores benignos
presenta 3 casos de adenoma canalicular, 2 parotideos y uno en una
glandula salivar menor lingual. Ellis y Auclair informa de sélo 3 casos de un

total de 6400 tumores parotideos.

El 85,7% de los tumores (6 casos) presentd una mayor o igual
proporcion de parénquima que de estroma. Rosell6-Sastre y Esquerdo y
Gnepp y EI-Mofty>*° destacan la laxitud del estroma, su escasa celularidad y
su abundante vascularizaciéon. Ellis y Auclair®, Campos et al.® vy
Tabibzadeh'®® afiaden que es ligeramente fibrilar y contiene pocos
fibroblastos y minima cantidad de coldgeno. McMillan et al.!*? hacen
referencia a un tejido conectivo hialinizado y mucoide, también pobre en
colageno. En ningln caso se hace referencia a si es abundante o escaso ni

se informa sobre su proporcidon en las respectivas series.

La estructura microscopica predominante fue la glandular, presente en
el 71,4% de los tumores (5 casos), un 14,3% (1 caso) presentd estructura
solida y otro 14,3% (1 caso), estructura cordonal. Se hallaron atipias de
manera escasa en uno de los tumores. Tabibzadeh'®® hace referencia a la
formacion de cordones estrechos y quistes; el patron quistico y el trabecular
son los mas frecuentes segiin Campos et al.’, este Ultimo patron también

sefialado por Rosell4-Sastre y Esquerdo®. Ellis y Auclair® hacen mencién al
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crecimiento en hilera con formacién de trabéculas y pequefios quistes. No se
observaron figuras de mitosis ni necrosis en ningln caso. Tabibzadeh!??
resalta explicitamente la ausencia de mitosis, lo mismo que Ellis y Auclair®,
gue seflalan muy escasa o nula presencia de pleomorfismo. No se ha
encontrado mas informacién en este sentido, estimando que los otros

autores no encuentran estas alteraciones morfoldgicas.

Las células mioepiteliales se evidenciaron en el 71,4% de los tumores (5
casos) de manera moderada o escasa. Sin embargo, los autores consultados
no hacen referencia a ellas, Unicamente Ellis y Auclair® para advertir que la

diferenciacion mioepitelial en este tumor es minima o inexistente.

El infiltrado inflamatorio, tampoco aparece referenciado por ningun
autor. En nuestra serie se observé en 2 de los 7 tumores. En cuanto a la
presencia de fibrosis, sélo se detecté en 1 de nuestros casos. Ya se ha
sefalado, al hablar de la relacion parénquima/estroma que algunos autores
resaltaban la consistencia laxa del estroma, asi como su baja celularidad y
escaso contenido en fibroblastos, y aunque no hay datos cuantitativos,

parece que sus hallazgos son equiparables a los nuestros.

Los mucopolisacaridos estuvieron ausentes en todos los casos. Campos
et al.> mencionan algunas células PAS +. No hay mas referencias al respecto
en la literatura consultad. La calcificacion y el componente cartilaginoso
estuvieron igualmente ausentes. Tampoco se encontraron metaplasia
escamosa o células oxifilas. Ningun autor menciona la presencia de focos

escamosos, condroides o calcificados.

Los elementos canaliculares estuvieron presentes de manera abundante
en el 100% de los tumores (7 casos). Estos canaliculos que definen el
tumor, como exponen de manera precisa Ellis y Auclair®, McMillan et al.'*?,

350

Gnepp y El-Mofty>" y los restantes autores en general, estan constituidos

por las estructuras ductales que delimitan las hileras de células epiteliales.
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El 71,4% de los tumores de nuestra serie (5 casos) carecieron de
capsula, en los tumores que si la tenian esta estaba integra. Los limites
tumorales estuvieron claramente definidos en el 100% de los casos. Ellis y
Auclair® afirman que estos tumores habitualmente presentan cépsula, pero
no es raro que no estén encapsulados o lo estén parcialmente. Campos et

al.> y Gnepp y El-Mofty>*°

explican que generalmente estan rodeados de una
fina capsula fibrosa, pero si son multifocales soélo el tumor principal suele
poseer capsula, no mostrandola los focos pequefios. Ellis y Auclair®, Campos
et al.®, Tabibzadeh!®® y Gnepp y El-Mofty>*° catalogan a este tumor como

bien circunscrito.

6. ADENOMA DE CELULAS BASALES

En nuestra serie el adenoma de células basales se identific6 en 4
ocasiones, lo que supuso el 1,1% del total de diagndsticos. Porcentaje
similar al 0,9% de Ito et al.?, pero inferior al 1,9% de Rosell6-Sastre y
Esquerdo®, al 2,8% de Tilakaratne et al.?, al 5,4% de Tian et al.! y al 6%

de Ellis y Auclair®.

La edad de presentacion oscilé entre los 51 y 80 afios, con una media
de 64 afios. Para Tilakaratne et al.? la media se sitla en 49 afios, Yu et al.1%?
presentan una media de 62 afios, Ellis y Auclair® refieren que el pico de
maxima prevalencia se sitla en la 72 década de la vida y Campos et al.® en

la 62. Tabibzadeh!®® expone simplemente que es mas comun en adultos.

Tres casos se presentaron en mujeres y uno en un hombre. Coincidimos

[ 102

con Yu et al.'?, Ellis y Auclair®, Campos et al.®, Tilakaratne et al.3, Tian et

al.! y Tabibzadeh!?® que afirman una mayor afectacién del género femenino.

El tamarfo oscilé entre 1,5 y 2 cm, con una media de 1,7 £ 0,2 cm, en
linea con las observaciones de la mayoria de autores que afirman que muy

raramente sobrepasa los 3 cm.
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La localizacién mas habitual fue la parétida, con 3 de los 4 casos, el
restante se localizé en una glandula salivar menor. La mayoria de los
autores lo localizan exclusivamente en esta glandula. Gnepp y El-Mofty>>°
afirman que el 80% de estos tumores se localiza en las glandulas salivares
mayores, principalmente en la parétida. Para Ellis y Auclair® este porcentaje
es del 75% y para Campos et al.> del 70%. Todos los tumores aportados por
Yu et al.'®® se localizan en glandulas salivares mayores. Tabibzadeh!®?
también sefala la pardétida como lugar preferente de asiento pero sin

sefalar cifras.

En 3 casos la proporcién de parénquima fue similar a la de estroma y en
1 el estroma fue el elemento predominante. Pocos autores hacen referencia

a este aspecto, Gnepp y El-Mofty>>°

sefialan que el estroma es escaso y
fibroso, y Ellis y Auclair® lo relacionan con la variedad tumoral, indicando
que la sdlida presenta un estroma mas densamente colagenoso que la
tubular, y que la tubular sélo contiene delgadas bandas de coladgeno. Yu et
al.’? describen la presencia de infiltrado linfocitario denso o escaso en el

estroma. No se aportan datos cuantitativos.

El patrén histoldgico predominante fue el cordonal en 2 casos, glandular
en 1 y trabecular en otro. De las cuatro variantes de este tumor, la sélida es

la mas frecuente, segin Campos et al.> y Gnepp y El-Mofty>°°

que expresan
gue ademas de en islotes soélidos, las células suelen disponerse en nidos,
cordones y ductos. Campos et al.® y Ellis y Auclair® refieren que en la

mayoria de los casos se observa mas de un patrén histoldgico.

En 3 de los tumores se observo atipia celular de escasa cuantia. No se
evidenciaron figuras mitdéticas ni necrosis en ningln caso. Las células
mioepiteliales soélo estuvieron presentes en un caso. En la bibliografia
consultada no se han encontrado referencias a estos hallazgos histoldgicos,

considerando que son muy poco frecuentes.

Ninguln tumor presenté mucopolisacaridos. Campos et al.®> advierten que

en la variedad membranosa, la gruesa membrana que rodea los islotes
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epiteliales es PAS +. Ellis y Auclair® y Yu et al.!® confirman este hecho,
extendiéndose en la descripcion morfoldgica de estos elementos, pero sin
hacer clara alusidon a la presencia de moco o mucopolisacaridos ni de células

mucosecretoras.

Uno de los tumores presentd infiltrado inflamatorio escaso; ningun
tumor presentd fibrosis. No se han encontrado referencias bibliograficas a

este respecto.

Ningun tumor presenté calcificacion ni elementos condroides. Tampoco
se evidenciaron metaplasia escamosa ni células oxifilas. No se recogen en la
literatura datos sobre tales variables, tan sélo Ellis y Auclair® y Gnepp y El-
Mofty®*° reconocen en la variante sélida areas de posible diferenciacién
epidermoide, y Yu et al.!?? la presencia de espirales de células escamosas en

la variante membranosa.

Los elementos canaliculares estuvieron presentes en todos los tumores
en distinta proporcion. Tabibzadeh diferencia cinco patrones de crecimiento,
separando el canalicular del ductal, que citan todos los autores, y Ellis y
Auclair sefialan como relativamente frecuente la diferenciacion ductal en

estos tumores.

La capsula estuvo presente en 3 tumores, integra, el 49 carecia de ella.
Los limites tumorales en todos los casos estuvieron bien definidos. Ellis y
Auclair®, Tabibzadeh!®® y Gnepp y El-Mofty3*° sefialan que este tipo tumoral

es normalmente encapsulado y bien delimitado.

7. LINFADENOMA SEBACEO

Los 3 casos de linfadenoma sebaceo suponen un 0,8% de los tumores
de nuestra serie. Ellis y Auclair® informan que en su serie este tumor
representa el 0,9% de todos los adenomas de glandulas salivares. En la

serie de Tian et al.! suponen un 0,08%.
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La edad de presentacion fue de 21, 34 y 37 afos. En cuanto al género,

350 apuntan que la

2 fueron mujeres y 1 hombre. Gnepp y EI-Mofty
prevalencia es ligeramente superior en mujeres y que los pacientes suelen
tener edad avanzada. Campos et al.° no hacen referencia al género,
indicando que aparecen entre la 63 y 82 décadas de la vida, y entre la 63 y
la 72 segun Gnepp y Brannon®2. Ellis y Auclair® no hallan diferencias en
cuanto al género y, en cuanto a la edad, sus casos se sitlan en un rango de
25 a 89 afos, englobandose el 75% entre los 50 y 80 afos. La edad de
nuestros pacientes es bastante inferior, aunque también otros autores han

publicado casos con estas edades®°.

El tamafio medio fue 2,5 + 2,2, situandose el rango entre 1 y 5 cm,
similar al establecido por Gnepp y El-Mofty®**° de 1,3-6 cm y Maruyama et

al.'* de 1,5-6 cm.

Los 3 casos se localizaron en la pardtida, al igual que los de Tian et al.!
y donde asientan habitualmente segin la mayoria de autores consultados.

Ellis y Auclair® encuentran en esta localizacién hasta el 92% de sus casos.

En todos los casos el estroma fue el componente mas representativo del
tumor. Todos los autores describen el mas o menos abundante estroma
y Ellis y
Auclair®, participan también histiocitos y células gigantes formando nidos

linfoide de estos tumores en el que, segin Gnepp y El-Mofty>*°

gue rodean areas de material sebaceo.

La estructura microscépica predominante fue la glandular en 2 casos y
la quistica en 1, aunque en su mayoria fueron patrones de tipo mixto. Es

350 compuesta de

una arquitectura similar a la que definen Gnepp y el Mofty
glandulas sebaceas y ductos salivares sobre un fondo de linfocitos y foliculos
linfoides. Esta proliferacion glandular es referida por todos los autores,
pudiendo disponerse en nidos, tal como refieren Campos et al.® Ellis y
Auclair® indican que estos islotes glandulares y los elementos ductales
constituyen la conformacion tipica de estos tumores junto con quistes de

pequefio y medio tamafio, también observados por nosotros.
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Se observé un grado leve de atipia celular en 1 de los 3 casos. No
aparecieron figuras de mitosis, necrosis ni hemorragia en ninguno de
nuestros casos. La mayoria de los autores no hacen referencia a estos

fendmenos; Unicamente Campos et al.” y Gnepp y El-Mofty>*°

indican que la
atipia es minima, sin alusiones a la posible existencia de mitosis o necrosis.
Tampoco hallamos células mioepiteliales, mucopolisacaridos ni células
oxifilas en estos casos y ni se hace mencién a estas variables en la literatura
revisada. Las células inflamatorias se consideraron en 2 de los casos y en
intensidad moderada-abundante. Todos los autores se extienden sobre el

6, 350

acumulo linfocitario de estos tumores , explicando estos ultimos autores

que la presencia de foliculos linfoides es variable.

La fibrosis también fue un elemento presente en 2 de los pacientes. No
hallamos autores que informen sobre este punto o refieran hallazgos

semejantes en sus series.

Los elementos canaliculares destacaron en los 3 casos. La mayoria de
los autores los menciona; Campos et al.> indican que estos tumores se
presentan habitualmente como masas soélidas uniquisticas o poliquisticas,
con material sebaceo intraquistico, y Ellis y Auclair® informan de frecuentes
quistes de pequefio y mediano tamafio, también con secrecion en su
interior, aunque a veces pueden conformar practicamente todo el tumor,

hablando en este caso de linfadenoma sebaceo quistico.

El componente cartilaginoso y la calcificacion no se presentaron en
ninguno de los casos, tampoco ningun autor las comenta. Encontramos
metaplasia escamosa en 1 de los 3 pacientes, en cantidad moderada. Ellis y
Auclair® demuestran una proporcidén variable de células escamosas en el

| 149

epitelio y también Maruyama et a en el caso que publican encuentran

una extensa metaplasia de epitelio escamoso.

Soélo uno de los casos mostraba capsula aunque la delimitacidon tumoral
estuvo netamente establecida en todos ellos. Campos et al.” y Gnepp y El-

Mofty afirman que habitualmente este tipo tumoral presenta capsula, y los
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casos que aportan Maruyama et al.!*®

estan encapsulados, pero Ellis y
Auclair® encuentran que frecuentemente la capsula es incompleta, y que

ocasionalmente no la poseen, como 2 casos de nuestra serie.

8. ONCOCITOMA

El 0,5% de los tumores de la serie correspondié a 2 oncocitomas. En la
bibliografia consultada no representa mas del 1% de los tumores salivares.
y el 2,3% de las neoplasias salivares benignas® 3 & '8 119 | 3 edad de los
pacientes, ambos hombres, fue 49 y 61 afios y el diametro maximo exhibido
2,2 cm y 1,9 cm respectivamente, con localizacién en la glandula paroétida el
primero y en submaxilar el segundo. Existe concordancia también a este
respecto entre los autores referenciados® 3 ©,

El parénquima y el estroma se distribuyeron a partes iguales en ambos
tumores. Ellis y Auclair® confirman la pobreza en el estroma tumoral. Su
estructura fue netamente cordonal en ambos casos y su celularidad
formada, en exclusiva, por células oxifilas, coincidiendo con las aportaciones
de todos los autores al respecto® & 118119,

Se observaron formas celulares atipicas de bajo grado en uno de los
casos, no se encontraron mitosis ni necrosis. Todos los datos bibliograficos
apuntan hacia la rareza de las figuras mitdticas® 13,

Las células mioepiteliales estuvieron ausentes en estos casos, asi como
los mucopolisacaridos, los elementos escamosos o los canaliculares. Uno de

los tumores presentd infiltrado inflamatorio escaso.

Campos et al.” afirman que pueden existir células linfoides en ndmero

variable, pero generalmente son escasas y no suelen formar foliculos.

Fibrosis, calcificacion o elementos condroides no fueron observados ni

se comentan por los autores consultados.
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Los dos casos se encontraron encapsulados y con limites bien definidos.
Ellis y Auclair® y Tabibzadeh!®® coinciden en la encapsulacién, al menos

parcialmente y en que sus limites son asimismo netos.

No hemos observado en nuestra serie ningln oncocitoma de células

claras.

9. PAPILOMA INTRADUCTAL

El papiloma intraductal ha sido el diagndstico en 2 casos de nuestra
serie que han supuesto el 0,5% con respecto al total. El papiloma
intraductal es la variedad mas frecuente de los papilomas ductales, tal como
exponen Campos et al.”> este grupo tumoral supone el 5% de las neoplasias
salivares benignas. En la serie de Tian et al.’ representan el 0,21% y en la
de Tilakaratne et al.? el 1,7%. Todos los autores comentan el reducido
numero de casos publicados. Es claro que la aportacién de dos casos no deja
de ser anecddtica, y la coincidencia o discrepancia con los hallazgos de otros

autores es meramente casual.

La edad de presentacion de ambos casos fue de 81 y 84 afos.
Tabibzadeh'®® refiere que es propio de personas de edad avanzada. No
encontramos diferencias en cuanto al género puesto que uno de los casos
fue vardon y el otro mujer. Campos et al.” apuntan que aparecen como
media en la 62 década, sin predileccién de sexo. Ellis y Auclair® establecen el
rango de edades en su serie entre los 40 y 70 afios, estando el promedio en

58, con una discreta preponderancia del sexo masculino.

El tamano de los tumores fue de 0,7 y 2 cm. La glandula pardtida y las
glandulas palatinas (menores) han sido su localizacion en cada caso
respectivamente. Casi todos los autores determinan como la zona mas
afectada las glandulas salivares menores, principalmente las labiales, si bien
también puede desarrollarse en las glandulas mayores, como refieren

Campos et al.’; Ellis y Auclair® comentan sélo un caso originado en la
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parétida, el cual incluia los ductos excretores de las glandulas salivares

menores intraorales.

En la relacién parénquima/estroma, el parénquima fue el componente
principal en los 2 casos. Ellis y Auclair®, Campos et al.> y Gnepp y El-Mofty
citan un delicado estroma fibrovascular que soporta las proyecciones

papilares, aunque no especifican su cuantia.

Las estructuras microscopicas fueron la papilar y el patron en nidos en
cada caso respectivamente, sin mezcla de patrones en ambos casos. Todos
los autores describen Unicamente la estructura papilar como patrén

predominante.

Las atipias celulares aparecieron en los dos casos, incluso en grado
moderado en uno de ellos. En uno de los casos se observaron de 1 a 5
figuras de mitosis asi como una destacable zona de necrosis. Sélo Ellis y
Auclair® informan al respecto indicando que las figuras mitdticas son
inexistentes o escasas, con evidencia de una minima atipia citoldgica,
observaciones superponibles a las nuestras. Con respecto a la necrosis
encontrada en uno de nuestros casos, no hemos hallado referencias a tal

fendmeno en la literatura.

No presentaron en cambio areas de fibrosis ninguno de nuestros casos.
Salvo Ellis y Auclair®, no se hace observacidon alguna al respecto y estos,
simplemente describen el tejido que envuelve la cavidad quistica como

densamente fibroso.

Las células mioepiteliales y los mucopolisacaridos estuvieron ausentes,
asi como la metaplasia 6sea, cartilaginosa, escamosa y las células oxifilas;
la presencia de moco no se detectd en ninguno de los papilomas del estudio.
En ninguna de las publicaciones examinadas se hace alusion al respecto, y
lo mismo cabe decir en cuanto a la presencia de células mioepiteliales y

oxifilas.
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Un infiltrado inflamatorio de intensidad moderada aparecié en uno de
nuestros casos. A este respecto, Unicamente Ellis y Auclair® comentan que el
tejido que forma la pared del quiste tumoral contiene células inflamatorias

en cantidad variable, aisladamente o en grupos compactos.

En una de estas neoplasias se evidencid la presencia de capsula
completa, pero el caso restante carecié de ella; la delimitacion en ambos fue
neta. Unicamente Ellis y Auclair® dejan constancia de que son tumores bien

circunscritos aunque no presenten una capsulacion completa.
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Concluisones

Una vez analizados los resultados obtenidos en este estudio, y
comparados con los encontrados en la bibliografia existente, se pueden

extraer las siguientes conclusiones:

1. En la serie de 372 tumores benignos de glandulas salivares
estudiados por nosotros, la edad maxima de los pacientes es de 91

afnos y la minima de 12, estando la media en 48 afios.

2. Con respecto al tipo de tumor, en nuestra serie las edades minimas
se corresponden al mioepitelioma y al adenoma pleomorfo y las
maximas al adenoma canalicular, papiloma intraductal, tumor de

Warthin y adenoma pleomorfo.

3. Atendiendo a la localizacidn, la parétida es el lugar de asiento de 307
tumores (82,5%). 37 tumores (9,9%) se localizan en las glandulas

salivares menores y 28 (7,5%) en la submaxilar.

4. Los tumores mas frecuentes en nuestra serie son los adenomas
pleomorfos, con 233 casos (62,6%), y en ellos han predominado la
presencia de mucopolisacaridos, calcificacion y elementos
cartilaginosos, siendo esta Ultima caracteristica patognomonica del
mismo. La pardtida ha sido el lugar de asiento en 195 casos
(63,5%). El adenoma pleomorfo aparece a edades mas tempranas

que otros tumores benignos.

5. El segundo tumor en frecuencia es el tumor de Warthin con 85 casos
(22,8%). La presencia de necrosis, infiltrado inflamatorio y patron de

crecimiento papilar es muy habitual en este diagndstico.

6. Sobre la histogénesis del tumor de Warthin los datos histoldgicos
encontrados sugieren que pueden desarrollarse a partir de conductos
glandulares o acumulos de células de glandulas salivares incluidas en

ganglios linfaticos intraglandulares.
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7.

10.

11.

12.

Los mioepiteliomas representan el tercer tipo tumoral en frecuencia
que integra nuestra serie, con 24 casos (6,5%). El predominio del
parénquima sobre el estroma, la estructura histoldgica en nidos y la

presencia de células mioepiteliales son caracteristicas de este tumor.

En los adenomas canaliculares observados en nuestra serie (7 casos,
1,9%), el 2° tipo celular mas frecuente después de las células

canaliculares son las células mioepiteliales bien diferenciadas.

En los 12 cistadenomas encontrados (3,2%) no hemos detectado
proliferacién celular en el epitelio de revestimiento, por lo que en

ningun caso han merecido el calificativo de papilares.

La mayoria de los tumores de la serie, 343 casos (92,2%), se
encuentran  encapsulados o  pseudoencapsulados. Hallazgo

caracteristico de benignidad.

Los adenomas de células basales, al igual que los linfadenomas
sebaceos, el papiloma intraductal y el oncocitoma figuran en nuestra
serie sélo de modo casual y no han mostrado caracteristicas

histoldgicas distintas de su morfologia habitual.

En el estudio comparativo de las caracteristicas histopatoldgicas en
funcién de la presentacion en glandulas salivares mayores o menores

no se han hallado diferencias estadisticamente significativas.
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ANEXO I. TABLAS DE CONTINGENCIA. ADENOMA PLEOMORFO.

Estructura en funcion del tipo tumoral (adenoma pleomorfo frente al resto)

Tabla de contingencia

ESTRUCTURA
Glandular | Solida | Cordonal | Trabecular | Folicular | Difusa | Quistica | Nidos | Papilar | Total

DiagnosticoRed2 Resto Recuento 9 17 12 1 0 15 23 G 56 139
% de DiagnosticoRed?2 6,5% 12,2% 8,6% 0,7% 0,0%] 10,8% 16,5% 4.3%| 40,3%| 100,0%

% de ESTRUCTURA 3 6% 47.2% 17,9% 0,9% 0,0%| 484%| 95,8%| 100,0%| 100,0%] 37 4%

%% del total 24% 4.6% 3.2% 0,3% 0,0% 4, 0% 6,2% 1.6%] 151%| 37 4%

Adenoma Pleomorfo  Recuento 17 19| 55 105 20 16 1 0 0 233

% de DiagnosticoRed?2 7.3% 8,2% 23,6% 45,1% 8,6% 6,9% 0,4% 0,0% 0,0%] 100,0%

% de ESTRUCTURA 654%| 52 8% 82 1% 099 1%| 100,0%| &51,6% 4 2% 0,0% 0,0%] 626%

%% del total 4,6% 5.1% 14,8% 28,2% 54% 4,3% 0,3% 0,0% 0,0%] 62,6%

Total Recuento 26 36 67 106 20 El 24 B 56 72
% de DiagnosticoRed?2 7.0% 9.7% 18,0% 28.5% 54% 83% 6,5% 1,6%] 15,1%| 100,0%

% de ESTRUCTURA 100,0%| 100,0%| 100,0% 100,0%| 100,0%| 100,0%] 100,0%| 100,0%| 100,0%| 100 0%

% del total 7,0% 9.7% 18,0% 28.5% 54% 8,3% 6,5% 1,6%] 15,1%] 100,0%

DiagnosticoRed2: adenoma pleomorfo frente al resto.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl | Sig. asintética (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 223751@)] 8| 0,000
Razén de verosimilitudes 280,820 8 0,000
Asociacién lineal por lineal 113,003 1 0,000
N de casos validos 371

frecuencia minima esperada es 2,23.
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Presencia de mucopolisacaridos en funcion del tipo tumoral (adenoma pleomorfo frente al resto)

Tabla de contingencia

MUCOPOLISAC
no si Total

E)iagnosticoﬁed2 Resto Recuento 134 5 139
% de DiagnosticoRed2 96,4% 3,6%] 100,0%

% de MUCOPOLISAC 97.8% 21%| 37,4%

% del total 36,0% 1,3%| 374%

Adenoma Pleomorfo  Recuento 3 230 233

% de DiagnosticoRed2 1,3%| 98,7%]| 100,0%

% de MUCOPOLISAC 2,2%| 97,9%| 62,6%

% del total 0,8%] 61,8%| 62,6%

Total Recuento 137 235 372
% de DiagnosticoRed2 36,8%| 63,2%| 100,0%

% de MUCOPOLISAC 100,0%]| 100,0%]| 100,0%

% del total 36,8%| 63,2%| 100,0%

DiagnosticoRed2: adenoma pleomorfo frente al resto. MUCOPOLISAC: mucopolisacaridos.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 338,953(b)| 1 0,000
Correccion por continuidad{a) 334 477 1 0,000
Razdn de verosimilitudes 414 433] 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,000
Asociacion lineal por lineal 337,843 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado sodlo para una tabla de 2x2.
b. O casillas {,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 51,19.
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Presencia de necrosis en funcion del tipo tumoral (adenoma pleomorfo frente al resto)

Tabla de contingencia

NECROSIS

no si Total
Diagnosticoﬁedz Resto Recuento 115 24 139
% de DiagnosticoRed2 82,7%| 17,3%| 100,0%,
% de NECROSIS 33,1%]| 96,0%| 37.4%
% del total 30,9% 6,5%| 37.4%
Adenoma Pleomorfo  Recuento 232 1 233
% de DiagnosticoRed2 99,6% 0,4%] 100,0%
% de NECROSIS 66,9% 4.0%| 626%
% del total 62,4% 0,3%| 62,6%
Total Recuento 347 25 372
% de DiagnosticoRed2 93,3% 6,7%]| 100,0%
% de NECROSIS 100,0%] 100,0%| 100,0%
% del total 93,3% 6,7%| 100,0%|

DiagnosticoRed2: adenoma pleomorfo frente al resto.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintatica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 39.371(b)] 1 0,000
Correccion por continuidad(a) 36,731] 1 0,000
Razdon de verosimilitudes 42 481] 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,000
Asociacion lineal por lineal 39,2651 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado sélo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 9,34
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Presencia de calcificacion en funcion del tipo tumoral (adenoma pleomorfo frente al resto)

Tabla de contingencia

CALCIFICACION
no si Total
DiagnosticoﬁedZ Resto Recuento 138 1 139

% de DiagnosticoRed?2 99,3% 0,7%| 100,0%

% de CALCIFICACION 40,2% 34%| 37.4%

% del total 37,1% 0,3%| 374%

Adenoma Pleomorfo  Recuento 205 28 233
% de DiagnosticoRed?2 88,0%| 12,0%| 100,0%

% de CALCIFICACION 59,8%| 96,6%| 62,6%

% del total 55,1% 7.5%| 626%

Total Recuento 343 29 372
% de DiagnosticoRed?2 92.2% 7,8%| 100,0%

% de CALCIFICACION 100,0%| 100,0%| 100,0%

% del total 92,2% 7.8%| 100,0%

DiagnosticoRed2: adenoma pleomorfo frente al resto.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 15,460(b)| 1 0,000
Correccion por continuidad(a) 13,9281 1 0,000
Razdén de verosimilitudes 20.663] 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,0004
Asociacion lineal por lineal 15,4181 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado sé6lo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 10,84.
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Presencia de elementos condroides en funcion del tipo tumoral (adenoma pleomorfo frente al resto)

Tabla de contingencia

CARTILAGO

no si Total
Diagnos’ticoﬁedZ Resto Recuento 139 0 139
% de DiagnosticoRed2 100,0% 0,0%]| 100,0%
% de CARTILAGO 55,8% 0,0%| 37.4%
% del total 37.4% 0,0%| 37.,4%
Adenoma Pleomorfo  Recuento 110 123 233
% de DiagnosticoRed?2 47.2%| 52,8%]| 100,0%
% de CARTILAGO 442%| 100,0%| 62,6%
% del total 29.6%| 33,1%| 62,6%
Total Recuento 249 123 372
% de DiagnosticoRed2 66,9%| 33,1%]| 100,0%
% de CARTILAGO 100,0%]| 100,0%| 100,0%
% del total 66,9%| 33,1%] 100,0%

DiagnosticoRed2: adenoma pleomorfo frente al resto.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 109,624(b)] 1 0,000
Correccion por continuidad(a) 107,252 1 0,000
Razon de verosimilitudes 149,887 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0.,0008
Asociacion lineal por lineal 109,330] 1 0,000
N de casos validos il

a. Calculado sélo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 45 96.
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ANEXO I1. TABLAS DE CONTINGENCIA. TUMOR DE WARTHIN.

Estructura en funcién del tipo tumoral (tumor de Warthin frente al resto)

Tabla de contingencia

ESTRUCTURA
Glandular ] Sélida | Cordonal | Trabecular | Folicular ] Difusa | Quistica | Nidos | Papilar | Total

[DiagnosticoRed3  Resto . Recuento 26 20 67 106 20 31 10 3 1 287
% de DiagnosticoRed3 9.1% 7.0% 23.3%| 36,9% 7.0%] 10,8% 3,65% 2.1% 0,3%] 100,0%

% de ESTRUCTURA 100,0%| 5&56% 100,0% 100,0%)] 100,0%]| 100,0%]| 41,7%] 100,0%) 1,8%] 77.2%)

% del total 7.0% 5.4% 18,0% 28,5% 5.4% 8,3% 27% 1.6% 0,3%] 77.2%)

Warthin Recuento 0 16 0| 0 0 0 14 0 55 85

% de DiagnosticoRed3 0,0%] 18,8% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%] 16,5% 0,0%] 64,7%| 100,0%

% de ESTRUCTURA 0,0%] 44.4% 0,0%)| 0,0% 0,0% 0,0%] 58,3% 0,0%] 98,.2%| 228%

% del total 0,0% 4.3% 0,0%| 0,0% 0,0% 0,0% 3,8% 0,0%] 14,8%| 228%

Total Recuento 26| 36 67| 106 20 A 24 6 56 372
% de DiagnosticoRed3 7.0% 9, 7% 18,0% 28,5% 5.4% 8,3% 6,5% 1.6%| 15,1%| 100,0%

% de ESTRUCTURA 100,0%| 100,0%( 100,0% 100,0%] 100,0%] 100,0%] 100,0%| 100,0%| 100,0%)| 100,0%

% del total 7.0% 9, 7% 18,0% 28.5% 5.4% 8,3% 6,5% 1.6%| 15,1%| 100.0%

DiagnosticoRed3: tumor de Warthin frente al resto.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl] Sig. asintética (bilateral) |
Chi-cuadrado de Pearson 281,340(a)| 8 B 0,000
Razdn de verosimilitudes 304,843] 8 0,000
Asociacion lineal por lineal 137,488] 1 0,000
IN de casos validos 371

a. 3 casillas (16,7%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La
frecuencia minima esperada es 1,36.
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Presencia de mucopolisacaridos en funcién del tipo tumoral (tumor de Warthin frente al resto)

Tabla de contingencia

MUCQOPOLISAC
no Si Total

E)iagnosticcﬁed3 Resto  Recuento 53 234 287
% de DiagnosticoRed3 18,5%| 81,5%]| 100,0%

% de MUCOPOLISAC 38,7%| 99.6%| 772%

% del total 14,2%| 62,9%| 77.2%

Warthin Recuento 84 1 85

% de DiagnosticoRed3 98,8% 1,2%]| 100,0%

% de MUCOPOLISAC 61,3% 0,4%| 22,8%

% del total 22,6% 0,3%| 22,8%

Total Recuento 137 235 372
% de DiagnosticoRed3 36,8%] 63,2%] 100,0%

% de MUCOPOLISAC 100,0%| 100,0%]| 100,0%

% del total 36,8%] 63,2%| 100,0%

DiagnosticoRed3: tumor de Warthin frente al resto. MUCOPOLISAC: mucopolisacaridos.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 182,011(b)] 1 0,000
Correccion por continuidad(a) 1785741 1 0,000
Razon de verosimilitudes 204,102] 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,0004
Asociacion lineal por lineal 181,522] 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado solo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 31,30.
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Presencia de necrosis en funcioén del tipo tumoral (tumor de Warthin frente al resto)

Tabla de contingencia

NECROSIS

no si Total
DiagnosticoﬁedS Resto  Recuento 282 5 287
% de DiagnosticoRed3 98,3% 1,7%| 100,0%
% de NECROSIS 81,3%| 20,0%| 77.2%
% del total 75,8% 1,3%]| 77,2%
Warthin Recuento 65 20 85
% de DiagnosticoRed3 76,5%| 23,5%]| 100,0%
% de NECROSIS 18,7%| 80,0%| 22,8%
% del total 17.5% 54%| 22.8%
Total Recuento 347 25 372
% de DiagnosticoRed3 93,3% 6,7%| 100,0%
% de NECROSIS 100,0%] 100,0%| 100,0%
% del total 93,3% 6,7%] 100,0%

DiagnosticoRed3: tumor de Warthin frente al resto.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 49 657(b)| 1 0,000
Correccion por continuidad(a) 46,242] 1 0,000
Razon de verosimilitudes 40,118] 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,0004
Asociacian lineal por lineal 49 5231 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado sélo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 5,71.
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Presencia de infiltrado inflamatorio en funcién del tipo tumoral (tumor de Warthin frente al resto)

Tabla de conting_;encia

no Si Total

Diagnosticoﬁed3 Resto  Recuento 172 115 287
% de DiagnosticoRed3 59,9%| 40,1%| 100,0%
% de INFLAM/MACROF | 100,0%| 57.5%| 77.2%

% del total 46.2%| 30,9%| 77.2%

Warthin Recuento 0 85 85

% de DiagnosticoRed3 0,0%] 100,0%]| 100,0%

% de INFLAM/MACROF 0,0%]| 42,5%| 22,8%

% del total 0,0%] 22.8%| 22.8%

Total Recuento 172 200 372

% de DiagnosticoRed3 46,2%| 53,8%| 100,0%
% de INFLAM/MACROF | 100,0%] 100,0%| 100,0%
% del total 46,2%| 53,8%| 100,0%

DiagnosticoRed3: tumor de Warthin frente al resto. F: infiltrado inflamatorio.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 94 750(b)| 1 0,000
Correccion por continuidad(a) 92.354| 1 0,000
Razdn de verosimilitudes 127,122| 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,000
Asociacion lineal por lineal 94 4951 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado solo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas {,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 39 30
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Presencia de células mioepiteliales en funcién del tipo tumoral (tumor de Warthin frente al resto)

Tabla de contingencia

CELMIOEPITEL
no Si Total

E)iagnosticoﬁed3 Resto  Recuento 53 234 287
% de DiagnosticoRed3 18,5%] 81,5%| 100,0%

% de CELMIOEPITEL 38,7%| 99.6%| 77.2%

% del total 142%| 62,9%| 77.2%

Warthin Recuento 84 1 85

% de DiagnosticoRed3 98,8% 1,2%| 100,0%

% de CELMIOEPITEL 61,3% 0,4%| 22,8%

% del total 22,6% 0,3%] 22,8%

Total Recuento 137 235 372
% de DiagnosticoRed3 36,8%] 63,2%| 100,0%

% de CELMIOEPITEL 100,0%| 100,0%]| 100,0%

% del total 36,8%| 63,2%] 100,0%

DiagnosticoRed3: tumor de Warthin frente al resto. CELMIOEPITEL: células
mioepiteliales.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintética (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 182,011(b)| 1 0,000
Correccidon por continuidad(a) 178,574] 1 0,000
Razdn de verosimilitudes 204.102] 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,000
Asociacion lineal por lineal 181,522] 1 0,000
N de casos validos 72

a. Calculado solo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas {,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 31,30.
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Presencia de células oxifilas en funcion del tipo tumoral (tumor de Warthin frente al resto)

Tabla de contingencia

CELOXIFILAS
no si Total

EJiagnosticoﬁedE» Resto  Recuento 257 30 287
% de DiagnosticoRed3 89,5%] 10,5%| 100,0%

% de CELOXIFILAS 98,1%| 27,3%| 77.,2%

% del total 69,1% 8.1%| 772%

Warthin Recuento 5 80 85

% de DiagnosticoRed3 59%] 94,1%| 100,0%

% de CELOXIFILAS 1,9%| 72,7%| 228%

% del total 1,3%| 21,5%| 22,8%

Total Recuento 262 110 372
% de DiagnosticoRed3 70,4%] 29,6%| 100,0%

% de CELOXIFILAS 100,0%] 100,0%| 100,0%

% del total 70,4%] 29,6%| 100,0%

DiagnosticoRed3: tumor de Warthin frente al resto. CELOXIFILAS: células oxifilas.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintdtica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 22041100) 1] 0,000
Correccion por continuidad(a) 2164121 1 0,000
Razdn de verosimilitudes 2214611 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,000
Asociacion lineal por lineal 219,819 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado solo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 25,13.
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ANEXO I111. TABLAS DE CONTINGENCIA. MIOEPITELIOMA.

Estructura en funcion del tipo tumoral (mioepitelioma frente al resto)

Tabla de contingencia

ESTRUCTURA
Glandular | Sélida | Cordonal | Trabecular | Folicular | Difusa | Quistica | Nidos | Papilar | Total

JDiagnosticoRedd  Resfo Recuento 26 36 63 106 20 16 24 1 56 348
% de DiagnosticoRed4 7.5%| 10,3% 18,1% 30,5% 5. 7% 4 6% 6.9% 0,3%] 16,1%| 100,0%

% de ESTRUCTURA 100,0%] 100,0% 94 0% 100,0%| 100,0%] 51,6%( 100,0%] 16,7%] 100,0%] 935%

% del total 7.0% 9,7% 16,9% 28.5% 5.4% 4,3% 6,5% 0,3%] 151%] 935%

Mioepitelioma Recuento 0 0 4 0 0 15 0 ] 0 24

% de DiagnosticoRed4 0,0% 0,0% 16,7% 0.0% 0,0%| 625% 0,0%]| 208% 0,0%] 100,0%

% de ESTRUCTURA 0,0% 0,0% 6,0% 0.,0% 0,0%| 484% 0,0%] 833% 0,0% 6,5%

% del total 0,0% 0,0% 1,1% 0,0% 0,0% 4,0% 0,0% 1,3% 0,0% 6,5%

Total Recuento 26 36 67| 106 20 Y 24 ] 56 37z
% de DiagnosticoRed4 T.0% 9, 7% 18,0% 28.5% 5.4% B,3% 6,5% 1,6%] 15,1%] 100,0%

% de ESTRUCTURA 100,0%| 100,0%| 100,0% 100,0%| 100,0%| 100,0%| 100,0%| 100,0%| 100,0%] 100,0%

% del total 7,0% 0, 7% 18,0% 28.5% 5.4% 8,3% 6,5% 1,6%] 15,1%] 100,0%

DiagnosticoRed4: mioepitelioma frente al resto.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl] Sig. asintética (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 167,109(a)| 8 0,000
Razon de verosimilitudes 99,191] 8 0,000
Asociacion lineal por lineal 7,323] 1 0,007
N de casos validos 371

a. 8 casillas (44,4%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La
frecuencia minima esperada es ,39.
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Presencia de mucopolisacaridos en funcién del tipo tumoral (mioepitelioma frente a otros)

Tabla de contingencia

MUCOPOLISAC
no si Total

Diagnosiicoﬁed4 Resto Recuento 114 234 348
% de DiagnosticoRed4 32,8%| 67,2%] 100,0%

% de MUCOPOLISAC 83,2%| 99.6%] 93.5%

% del total 30,6%| 62,9%] 93,5%

Micepitelioma Recuento 23 1 24

% de DiagnosticoRed4 95,8% 4.2%] 100,0%

% de MUCOPOLISAC 16,8% 0,4% 6,5%

% del total 6,2% 0,3% 6,5%

Total Recuento 137 235 372
% de DiagnosticoRed4 36,8%| 63,2%] 100,0%

% de MUCOPOLISAC 100,0%| 100,0%| 100,0%

% del total 36,8%] 63,2%] 100,0%

DiagnosticoRed4: mioepitelioma frente al resto. MUCOPOLISAC: mucopolisacaridos.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 38,393(b)| 1 0,000
Correccién por continuidad(a) 357301 1 0,000
Razdn de verosimilitudes 41,074] 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,000}
Asociacion lineal por lineal 38,2901 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado sdlo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 8,84,
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Presencia de infiltrado inflamatorio en funcién del tipo tumoral (mioepitelioma frente a otros)

Tabla de contingencia

F
no S Total

f)iagnostiooﬁeddl ﬁesto ﬁecuemo 150 198 348
% de DiagnosticoRed4 43 1%| 56,9%] 100,0%

% de INFLAM/MACROF 87, 2% 990%| 935%

% del total 40,3%| 532%| 935%

Mioepitelioma Recuento 22 2 24

% de DiagnosticoRed4 91,7% 8,3%]| 100,0%

% de INFLAM/MACROF 12,8% 1,0% 6,5%

% del total 5,9% 0,5% 6,5%

Total Recuento 172 200 372
% de DiagnosticoRed4 462%| 53,8%| 100,0%

% de INFLAM/MACROF | 100,0%| 100,0%| 100,0%

% del total 46 2%] 53 8%| 100,0%

DiagnosticoRed4: mioepitelioma frente al resto. F: infiltrado inflamatorio.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor |gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 21,301(b)| 1 0.000
Correccion por continuidad(a) 19,392 1 0,000
Razon de verosimilitudes 24035 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,0008
Asociacion lineal por lineal 21,243 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado sdlo para una tabla de 2x2.
b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 11,10,
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Presencia de células mioepiteliales en funcion del tipo tumoral (mioepitelioma frente a otros)

Tabla de contingencia

CELMIOEPITEL
no S Total

DiagnosticoRed4  Resto Recuento 137 211 348
% de DiagnosticoRed4 39,4%| 60,6%] 100,0%

% de CELMIOEPITEL 100,0%] 89.8%| 935%

% del total 36,8%| 56,7%| 93,5%

Mioepitelioma Recuento 0 24 24

% de DiagnosticoRed4 0,0%] 100,0%] 100,0%

% de CELMIOEPITEL 0,0%]| 10,2% 6,5%

% del total 0,0% 6,5% 6,5%

Total Recuento 137 235 372
% de DiagnosticoRed4 36.8%| 632%| 100,0%

% de CELMIOEPITEL 100,0%] 100,0%] 100,0%

% del total 36,8%] 63,2%] 100,0%

DiagnosticoRed4: mioepitelioma frente al resto. CELMIOEPITEL: células mioepiteliales.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl| Sig. asintotica (bilateral) | Sig. exacta (bilateral) | Sig. exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 14 956(b)| 1 0,000
Correccion por continuidad(a) 13,312] 1 0,000
Razoén de verosimilitudes 23,003( 1 0,000
Estadistico exacto de Fisher 0,000 0,000
Asociacion lineal por lineal 14.916] 1 0,000
N de casos validos 372

a. Calculado solo para una tabla de 2x2.

b. 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es §,84.
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Cordonal 0 2 0 1 1 0 0 2 2 1 0 . Pleomorfo

Cordonal 2 2 0 1 1 0 0 2 2 0 0 . Pleomorfo

Trabecular 0 0 2 0 0 0 0 1 2 2 0 0 . Pleomorfo

Folicular 0 0 3 0 0 0 0 1 1 1 0 0 . Pleomorfo

Trabecular 0 0 2 0 0 1 0 1 2 2 0 0 . Pleomorfo

Trabecular 0 0 2 0 0 0 0 1 2 2 0 0 . Pleomorfo

Difusa 0 0 2 0 0 1 0 1 2 2 0 0 . Pleomorfo

Trabecular 0 2 0 1 0 0 1 2 2 1 0 . Pleomorfo
Trabecular 0 2 0 1 1 0 2 2 2 0 0 . Pleomorfo
Papilar 0 0 0 2 0 0 0 0 0 3 0 Warthin

Papilar 0 0 1 2 0 0 0 0 0 3 0 Warthin

Sélida 1 0 0 8 0 0 0 0 0 3 0 Warthin

Papilar 1 0 2 3 1 0 0 0 0 3 0 | N Warthin
Quistica 0 0 0 2 0 0 0 0 0 2 0 I Warthin
Papilar 0 0 0 3 0 0 0 0 0 3 0 I Warthin
Papilar 0 0 0 3 1 0 0 0 0 3 0 | Warthin
Quistica 0 0 0 2 1 0 0 0 0 2 0 | Warthin
Sdlida 0 0 0 2 0 0 0 0 0 2 0 I Warthin
Papilar 0 0 0 3 0 0 0 0 0 3 0 IN Warthin

Quistica 0 2 0 2 0 0 0 0 0 2 0 I Warthin

Solida 0 1 0 1 1 1 0 0 0 0 3 0 IN I Warthin

Papilar 1 0 0 2 3 1 0 0 0 0 3 0 I N Warthin
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. canalicular
. canalicular
. canalicular
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>r>2>2>2> > >

A. células basal
A. células basal
A. células basal
A. células basal

Linf. sebaceo
Linf. sebaceo
Linf. sebaceo
Papil. intraduct
Papil. Intraduct
Oncocitoma
Oncocitoma

excepto para la variable

quima que estroma, 2 =

nquima que estroma.

itorio.

CARTIL: cartilago.

CEL.MIOEPITEL: células mioepiteliales.
CEL.CANALIC: células canaliculares.

CEL.OXIFILAS: células oxifilas.

CEL.ESCAM: células escamosas.

Otras GSm: otras glandulas salivares menores.

A. Pleomorfo: adenoma pleomorfo.

A. canalicular: adenoma canalicular.

A. células basal: adenoma de células basales.

Linf. sebaceo: linfadenoma sebaceo.

Papil. intraduct: papiloma intraductal.
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