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SUMMARY

Background: Pulmonary sclerosing hemangioma is a rare benign lesion, but nonetheless clearly defined. It is arranged in a solitary pul-
monary nodule, is asymptomatic in the lower lobules, and appears most often in women. Material and methods: Three cases of pul-
monary sclerosing hemangioma are presented. They were diagnosed from cytologies based on material obtained by fine-needle aspi-
ration (FNA) of solitary pulmonary nodules in three patients. The material r«as processed using routine methods and studied by con-
ventional techniques and immunocytochemistry. For this diagnosis, it was also essential for information to be obtained from radiologi-
cal and clinical data which indicated that it was a benign pulmonary lesion. In two of the three cases, the cytologic diagnosis was fully
confirmed by biopsy. Results: The cytologic smears showed abundant to moderate monomorphic cellularity, except in one of the cases,
and were positive for epithelial membrane antigen (EMA). The distribution was mainly papillary (one case) and in layers (two cases),
next to loose cells on a characteristic hematic background and with the clear presence of hemosiderin-laden macrophages.
Conclusion: The proper clinical-radiological and cytological correlation alfows for the diagnosis of this rare entity by means of FNA, pro-
viding that there is also a differential diagnosis of a well circunscribed solitary putmonary nodule in patients who are most often asymp- s
tomatic. Rev Esp Patol 1999; 32(1): 27-34.
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RESUMEN
Planteamiento: El hemangioma esclerosante pulmonar es una lesion benigna poco frecuente aunque bien definida. Generalmente
cursa como un nédulo pulmonar solitario y asintomatico en Iobulos inferiores, y aparece sobre todo en mujeres. Material y métodos; !
Presentamos tres casos de hemangioma esclerosante pulmonar diagnosticados por citologia a partir del material obtenido mediante -
puncidn aspiracion con aguja fina (PAAF) de nédulos pulmonares solitarios en tres pacientes. Dicho material es procesado por méto-
dos habituales y estudiado con técnicas convencionales e inmunocitoquﬁicas. Para este diagndstico es fundamental, ademds, el
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apoyo de los datos c!ln/cos y radiogrdficos, que nos or/entan hacia /es:ones pu/monares benrgnas En dos de los tres casos e/ dlagnos- j
tico citoldgico fue confirmado plenamente mediante biopsia. Resultados: Los frotis citoldgicos mostraban moderada o abundante celula- 1
ridad, generalmente monomorfa, excepto en uno de los casos, y positiva para el antigeno de membrana epitelial (AME). La distribucion
celular era en un caso predominantemente papilar y en los otros dos fundamentalmente en placas, junto a células sueltas sobre un carac- 1
teristico fondo hematico y macrdfagos con pigmento hemosiderinico. Conclusion: La adecuada correlacion clinicorradiografica y citolégi- 3
ca permite diagnosticar esta rara entidad por medio de la PAAF, siempre que la tengamos presente en el diagndstico diferencial ante un
nddulo pulmonar solitario bien circunscrito en pacientes generalmente asintomaticos. Rev Esp Patol 1999; 32(1): 27-34.

Palabras clave: Hemangioma esolerosante pulmonar - Puncion aspiracion con agu ja fma - lnmun00|toqu1m|ca Diagndstico diferencial J

INTRODUCCION . Caso clinico 2

Varén de 70 afios que fue 1n0resado por un cuadro de
polimialgia reumdtica. En una radlooraﬁa de térax ruti-
naria se encontré una imagen nodular bien delimitada de
localizacién suprahiliar izquierda. Posteriormente, se
realiz() una TAC, que confirmé la existencia de una masa
en el 16bulo superior izquierdo de 3,5 cm de didmetro
mayor:

El hemangioma esclerosante de pulmon es una tumora-
cién poco frecuente, aunqﬁe bien definida (1, 2), que se
observa sobre todo en mujeres y afecta principalmente
los 16bulos inferiores. Cursa como un nédulo pulmonar
solitario y es de caracter benigno (1, 3, 4). Clinica, his-
tolégica y citolégicamente hay que establecer el
diagnéstico diferencial con lesiones pulmonares prima-
rias tanto benignas como malignas, asi como con tumo-
res secundarios (1, 2, 4, 5). Su histogénesis ha sido muy
discutida, habiéndose considerado su origen en diferen-
tes tipos celulares: endotelial, epitelial, mesenquimal,
mesotelial y neumocitos tipo II (1, 4). ‘

Dado el gran desarrollo de la puncidn aspiracién con
aguja fina (PAAF) como técnica diagndstica para las
lesiones pulmonares, creemos importante resefiar los
hallazgos citolégicos de esta tumoracion pala su correc-
ta tipificacion. ;

En este trabajo presentamos las caracterlsncas citol6-
gicas e 1nmun001toqu1m1c:as de tres casos de hemangio-
ma esclerosante pulmonar diagnosticados por PAAF. asi
como sus posibles diagndsticos diferenciales.

Caso clinico 3

Mujer de 29 afios que ingresa en el hospital por poli-
traumatismo. Se le practicé una radiografia de térax ruti-
naria y se descubrié un nédulo pulmonar solitario en el
16bulo inferior izquierdo, confirmdndose con TAC una
masa pulmonar Unica, bien delimitada, de 2,5 cm de di-
metro que no habia mostrado sintomas.

En los tres casos se efectuaron estudios citoldgicos
de esputo, cepillado y aspirado bronquiales, dando re-
sultados inespecificos v negativos para malignidad. Se
decide realizar PAAF bajo control por TAC. El material
obtenido con esta técnica fue tefiido en parte con Diff-
Quik, a fin de determinar si era representatlvo y suficien-
MATERIAL Y METOi)OS ‘ te, v el resto fijado en alcohol de 96° y enviado al Servicio
de Citologfa para tincién con Papanicolaou. Después de:
revisar el material. se seleccionaron varios portas para
realizar las técnicas inmunocitoquimicas, utilizando como

Caso clinico 1

Mujer de 61 afios que presentaba un cuadro de varios anticuerpos primarios vimentina, antigeno de membrana
meses de evolucidn consistente en catarros de repeti- epitelial (AME), factor VIII, S100 y cromogranina (Zy-
cién, al que se afiadieron hemoptisis y dolor toracico med. dilucién comercial). En estas técnicas se aplicé el
derecho en los ultimos dias. Se practic6 radiografia:de método de la avidina-biotina-peroxidasa utilizando
térax, encontrandose una lesién nodular bien definida, como cromogeno la diaminobenzidina (DAB) y dejando

de bordes lisos, en el 16bulo inferior del pulmén derecho como contratincidn la tincién previa de Papanicolaou.
que fue confirmada por tomografia axial Lomputanzada Otra preparacion fue decolorada y se utilizd para aplicar
(TAC) y de 3 cm de didmetro mayor. ‘ la técnica convencional del azul de Perls.

.28 -



1999: Vol. 32, N° |

Figura 1. Placa de células tumorales pequefias y monétonas que inclu-
ye caracteristicos espacios hematicos (original, Papanicolaou x200).

RESULTADOS CITOLOGICOS

Caso 1

Los frotis estaban formados por abundante celularidad
sobre un fondo hemdtico. Las células se disponen fun-
damentalmente en actimulos, en su mayoria en placas y
caracteristicos espacios hematicos en su espesor (Fig. 1)
y, a veces, en torno a delgados tractos conectivos estro-
males con disposicién papilar, mostrando, como en los
restantes casos, citoplasmas claros, nicleos redond;ados
u ovales con cromatina finamente distribuida y nucléolos
poco evidentes. La imagen citolGgica era bastante unifor-
me y no se observaron figuras mitéticas. Ademas. apare-
cen macrofagos con pigmento hemosiderinico. hecho que
se remarca con la tincién para pigmento férrico.

Las técnicas inmunocitoquimicas mostraron positivi-

~dad para el AME en las células tumorales y vimentina en

las células del componente estromal.
Los hechos citolégicos junto a las caracteristicas cli-
nicorradiogréficas de la lesion permitieron establecer un

Diagndstico ciroldgico por PAAFE del hemangioma esclerosante pulmonar

diagndstico diferencial entre el hemangioma esclerosan-
te y-el tumor epitelial de bajo grado de malignidad cito-
16gica como el carcinoma bronquioloalveolar. La esci-
sién biopsia de la lesién confirma que se trata de un
nédulo subpleural bien delimitado (Fig. 2), constituido
por proliferacién de células epiteliales (AME positivas),
donde alternan dreas sélidas de células poligonales (p?—
trén solido) que incluyen espacios o lagunas hemdticas
revestidas por células cuboideas (patrén angiomatoso)
(Fig. 3). y escasas dreas papilares tapizadas igualmente
por células cuboideas (patrén papilar), todo ello adoptah—
do la tipica imagen del hemangioma esclerosante pulmb-
nar con sider6fagos intermedios. La paciente es contro-
lada ‘ambulatoriamente desde hace tres afios,. siguiendo
asintomitica a los cuatro afios, | .

Caso 2

Los frotis presentaban una moderada celularidad sobre
fondo hematico, disponiéndose principalmente en acyi-

Figura 2. Lesion tumoral bien delimitada en la que destacan las areas
solidas (patron solido) con cavidadesihematicas en su espesor (patron
angiomatoso) (original, HE x40).
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Figura 3. Células tumorales poligonales con citoplasma amplio 'y claro
en el area sélida y espacios hematicos delimitados por células pe-
quefas cuboideas (original, HE x200).

mulos o placas con lagos hematicos intermedios (Fig. 4) y
muy ocasionalmente en papilas con eje estromal fibrético.
Las células, de similar aspecto que en el caso anterior, no
evidencian pseudoinclusiones citoplasmaticas intranuclea-
res ni figuras mitéticas. Ademds, se observan macréfagos
con pigmento hemosiderinico. Con las técnicas inmunoci-
toquimicas se demuestra el fenotipo epitelial de las células
tumorales, al ser el AME el tinico marcador positivo.

Los hallazgos citolégicos directos e indirectos con-
firman el diagnéstico de hémangioma esclerosante pul-
monar, con caracteristicas: en la poblacidn tumoral y
células acompaiiantes que lo diferencian de otros proce-
sos benignos primarios pulmonares. Ademds, la biopsia
por puncién, aunque con artefactos, incluye los mismos
elementos celulares con caﬁacteﬁsticas de benignidad.

Caso 3

Las células se disponen sueltas o en acimulos con un pro-
minente patrén papilar (Fig. 5). Ocasionalmente se ob-
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Figura 4. Lagunas hematicas incluidas en una placa sélida de células'
tumorales representativas del patrén sélido y angiomatoso del heman-!
gioma esclerosante pulmonar (original, Papanicolaou x200).

servan pseudoinclusiones citoplasmaticas intranucleares
y células binucleadas y multinucleadas (Fig. 6), asi co-
mo otras con nicleos de mayor tamafio y algo irregula-
res (Fig. 7). No se encuentran figuras mitéticas. También
estaban presentes delgados ejes estromales. Se observan
macréfagos con pigmento hemosiderfnico. Las técnicas
inmunocitoquimicas confirman‘igualmente el fenotipo
epitelial (AME+) de las células tumorales. En este tilti-
mo caso. debido a la marcada celularidad de los frotis
con predominio del patrén papilar, la pérdida de unifor-
midad citolégica por la presencia de algunas células que
mostraban niicleos algo més grandes e irregulares y la
evidencia de pseudoinclusiones citoplasmaticas intranu-
cleares. se establece el diagnéstico diferencial entre
hemangioma esclerosante pulmonar, carcinoma bron-
quioloalveolar e incluso la posibilidad de metéstasis de un
carcinoma papilar de tiroides (ecografia tiroidea negati-
va). Se decidié realizar una minitoracotomia con extirpa-
cién del nédulo solitario, confirmandose el diagndstico de
hemangioma esclerosante pulmonar al observar-una pro-
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Figura 5. Frotis muy celular con predominio del patron papilar ‘(origi-
nal, Papanicolaou x40).

liferacion epitelial que adopta en su crecimiento los cua-
tro patrones histolégicos cldsicos (papilar, s6lido, angio-
matoide y escleroso) (Fig. 8), con evidente predominio
del patrén papilar (Fig. 9). Destaca la positividad para el
AME en las células epiteliales cuboideas que revisten
las papilas y cavidades hematicas, asi como en las célu-
las poligonales de las areas sélidas e intersticiales de las
papilas (Fig. 10).

DISCUSION

El hemangioma esclerosante pulmonar fue descrito por
Liebow y Hubbell en 1956 (6). Anteriormente, habfa re-
cibido otras denominaciones, como histiocitoma pulmo-
nar, granuloma de células plasmaticas, pseudotumor
Xantomatoso y angioblastoma alveolar (4, 7). Aunque
actualmente el nombre mas aceptado es el de hemangio-
ma esclerosante, no se ha demostrado que su origen sea

Figura 6. Celularidad tumoral generalmente monomorfa con ocasio-
nales ' pseudoinclusiones citoplasmaticas intranucleares y algunas
células multinucleadas (original, Papanicolaou x400).

vascular (3). Su histogénesis ha sido muy discutida, pro-
poniéndose un origen mesotelial, endotelial, del me-
sénquima alveolar indiferenciado y del epitelio alveolar
{1, 4). Hoy dia el estudio ultraestructural de las células
proliferantes (7-9) y las técnicas inmunohistoquimicas
como el anticuerpo monoclonal PE-10, marcador de la
apoproteina surfactante especifica de los neumocitos ti-
po II (4, 10, 11), asi como la positividad para otros mar-
cadores epiteliales (CK, AME), hacen pensar que esta-
mos ante un’ tumor epitelial con diferenciacién hacia
neumocitos tipo II, por lo que algunos autores utilizan el
término de neumocitoma tipo II para designarlos (4, 12,
13). En nuestros estudios encontramos una marcada ly
homogénea positividad para el AME, concordante con
esta ultima posibilidad.

Es una tumoracién poco frecuente y benigna (nuestros
pacientes se encuentran asintomaticos cuatro, tres y ano'y
medio, respectivamente, después de su diagnéstico). Afec-
ta principalmente a mujeres, con una prevalencia entre el
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Figura 7. Nucleos aumentados de tamaro y con aspecto irregular,
ocasionales en el hemangioma esclerosante puimanar (original, Papa-
nicolaou x400). i

65% (3) y el 82% (4) segiin los diferentes autores, aunque
el segundo de nuestros casos aparecié en un varén. La
edad media de presentacion es de 44 afios, con un rango
entre 15 y 83 aiios (14). Normalmente es un: hallazgo
radiografico casual (5, 15), aunque algunos enfermos
refieren antecedentes de hemoptisis, dolor tordcico e his-
toria de neumonia previa (3), como nuestro primer caso,
complicando este hecho el diagndstico diferencial.

Se presenta generalmente como una lesién solitaria
que suele medir entre 1 y 7 cm (5), aunque excepcional-
mente se han descrito casos de varios nédulos (1, 2).
Puede afectar cualquier zona del pulmén, pero su locali-
zacion mas frecuente es la;subpleural de los 16bulos in-
feriores, como sucedié en los casos clinicos 1y

Con la introduccién de la PAAF en las lesiones pul-
monares se han descrito las caracteristicas citolégicas del
hemangioma esclerosante pulmonar, reflejando éstas los
cuatro patrones de crecimiento histoldgico caracteristico

s}

3

(solido, papilar, angiomatoso y septal o esclerdtico) (1, 6,

REYV ESP PATOL

Figura 8. Panoramica de los cuatro patrones histolégicos clasicos del
hemangioma esclerosante pulmonar. En [a parte superior se observa un
patron sélido con &reas de patrén hemorragico, en el centro un patrén
papilar y en la parte inferior zonas de patrdn esclerético (original, HE x100).

16, 17). Normalmente estos patrones aparecen combina-
dos. pero suele ser uno el que predomina: en nuestros
casos 1 y 2 fue el patrén sélido y en el 3 el papilar,
hechos retlejados en los frotis citolégicos. - |
Todos los trabajos publicados resaltan las caracteris-
ticas citoldgicas de benignidad que muestran las células
proliferantes, siendo éstas de pequefio 0 mediano tama-
fio con citoplasma claro, nicleo redondeado u oval, cro-
matina finamente distribuida, pequefic nucléolo y muy
escasas o ausentes mitosis. También se detectan pseu-.
doinclusiones citoplasmadticas intranucleares, asi como
algunas, células binucleadas y multinucleadas (1, 2, 15-
17). Ademds, son frecuentes los macréfagos con pig-
mento hemosiderinico. La mayoria de estas caracteristi-,
cas citologicas estaban presentes en todos nuestros ca-
s0s, lo cual facilité el diagnédstico citolégico. El caso 3
fue el que mas problemas de diagndstico present6 al ser
un frotis muy celular con cierta pérdida de la uniformi-
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Figura 9. Proyecciones papilares revestidas por células cuboideas
uniformes (original, HE x200).

dad celular, y sobre todo por el prominente patrén papi-
lar que mostraba. Casos similares a éste son descritos
por algunos autores, los cuales estdn de acuerdo en pre-
cisar que son los hemangiomas esclerosantes pulmona-
res de predominio papilar los que mayores problemas de
diagnostico citoldgico conllevan (1, 4, 5, 17).

El diagnéstico diferencial del hemangioma esclero-
sante pulmonar se puede plantear con numerosas entida-
des. Asf, si atendemos a su aspecto clinicorradiogréafico
de lesién pulmonar solitaria y generalmente asintomati-
ca, tendriamos que descartar cuadros benignos como el
pseudotumor inflamatorio, hamartomas y granulomas
infecciosos (1, 8, 16), entidades que son ficilmente
identificadas con la PAAF. Los procesos tumorales pri-
marios y secundarios (1, 5, 16-21) constituyen el mayor
problema de diferenciacién citolégica, con lo que ello
implica en el prondstico y tratamiento de los pacientes.
En cuanto a los tumores pulmonares benignos, las pri-
meras distinciones deben realizarse con el adenoma de
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Figura 10. Marcada positividad para el antigeno de membrana epite-
lial en las células poligonales del area solida (inferior) y en las células
cuboideas gue revisten las papilas (superior) (original, AME x200).

neumocitos tipo II, que presenta un patrén papilar exclu-
sivo con ausencia de neumocitos en el intersticio (20), y
con el adenoma alveolar, caracterizado por numerosas
oquedades quisticas sin contenido hemadtico (21).

El carcinoma bronquioloalveolar presenta una ima-
gen citoldgica que puede confundirse con el hemangio-
ma esclerosante, sobre todo si estd bien diferenciado, ya
que las células pueden disponerse en aciimulos papilares
¥ presentar nicleos con muy escasas atipias. Sin embar-
20, en el carcinoma los actimulos son més densos y tri-
dimensionales y se suelen encontrar algunos niicleos
hipercromaticos (4, 5, 17). Aun asi, la diferencia es difi-
cil y para establecerla hay que tener presente la posibili-
dad de un hemangioma esclerosante pulmonar con sus
caracteristicas citolégicas y clinicas definidas. Por otro
lado, el patrén papilar del hemangioma esclerosante pul-
monar también nos lleva a diferenciarlo de un adenocar-
cinoma primario papilar (1), donde el hecho més impor-
tante es la ausencia de atipias y de figuras mitdticas.
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En relacién con tumores secundarios hay que establecer
el diagndstico diferencial con el carcinoma papilar de tiroi-
des (1, 4), el carcinoma renal (1, 4) y el melanoma (1)

En conclusién, la adecuada correlacion chmcorra—
diogréfica y citoldgica pernnte diagnosticar - correcta-
mente esta rara entidad por medio de la PAAF, mempre
que la tengamos presente ‘en el diagnéstico dﬁerenmal
ante un nédulo pulmonar solitario bien circunscrito, éasi
siempre basal y subpleural, en pacientes generalmente
asintomaticos. o
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