
28 | CITOPAT.CAT

INTRODUCCIÓN

En el diagnóstico citopatológico, los glóbulos hialinos 
han sido identificados en numerosos tipos de tumores 
benignos y malignos, así como en tejidos no neoplásicos 
(Tabla 1) (1). Según su ubicación, se clasifican en intra 
y extracelulares. La hialina que conforma los glóbulos 
hialinos extracelulares ha sido atribuida clásicamente a 
una “combinación de proteína plasmática extravasada 
con depósito de material de la membrana basal” (2).
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Tabla 1: Algunas condiciones benignas y malignas que contienen 
glóbulos hialinos.

Presentamos un caso en el que, en una punción 
con aguja fina (PAAF) por ecobroncoscopia (EBUS) 
de adenopatías mediastínicas con metástasis de 
carcinoma, fueron las características citomorfológicas 
las que orientaron primero al origen de la metástasis.  

CASO CLÍNICO

Hombre de 55 años fumador activo, que consulta por 
tos persistente. En la tomografía computada torácica se 
observaron adenopatías mediastínicas y un infiltrado 
pulmonar bilateral, orientándose como una sarcoidosis 
o linfangitis carcinomatosa, por lo que se realiza EBUS 
con toma de muestra de tres adenopatías.  

Hallazgos citológicos 

Las extensiones mostraban una abundante celularidad 
epitelial dispuesta en grupos, sobre un fondo con 
escasos linfocitos, en algunas zonas acompañado de 
grupos de polimorfonucleares. Los grupos de células 
epiteliales conformaban estructuras digitiformes 
con morfología papilar. Las células eran atípicas, 
con elevada relación núcleo citoplasma, cromatina 
finamente granular y nucleolos inaparentes. Algunas 
células mostraban núcleos con tendencia a la 
lateralización y otras eran dehiscentes (Figura 1a) 

Destacaba la presencia de agregados amorfos rosados 
hialinos con tendencia a formar esferas extracelulares, 
en íntima relación con los grupos celulares epiteliales.  
Se veían más claramente con la tinción de Diff-Quick 
y se interpretaron como glóbulos hialinos (Figura 1b y 
1c). Se realizaron tinciones inmunohistoquímicas (IHQ) 
que mostraron positividad en las células epiteliales para 
CK7 y PAX-8, con negatividad para TTF-1, CDX2 y CK20 
(Figura 1e y 1f).

Diagnóstico 
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Aunque parezca inusual, el PAX-8 se incluyó en una 
primera tanda de IHQ, ya que, entre las sospechas 
diagnósticas originadas a partir de la presencia de los 
glóbulos hialinos con estructuras papilares, una de las 
más sólidas era la de una neoplasia de origen renal. Esta 

fue suscitada gracias a una pequeña serie de tres casos 
de metástasis de carcinoma de células renales (CCR) 
papilar en adenopatías mediastínicas diagnosticados 
previamente en el servicio, con glóbulos hialinos en el 
examen citológico (Figura 2). Finalmente, esta sospecha 

 Figura 1: A. Células epiteliales con atipia leve, agrupadas en estructura digitiforme o papilar (Papanicolau, 40x). B-C. Glóbulos hialinos extracelulares 
en íntima relación con las células epiteliales (Diff-Quick, 20x).  D. Biopsia de una de las lesiones renales en la que se observa una proliferación epitelial 
con leve atipia, dispuesta en estructuras papilares (H/E, 20x). E-F. Las tinciones inmunohistoquímicas para CK7 y PAX-8 mostraron positividad de 
membrana y nuclear, respectivamente. Aunque PAX-8 no es exclusivo de CCR, muestra una elevada sensibilidad (CK7, 20x; PAX-8, 10x).

Figura 2: Imágenes comparativas cito-histológicas de la pequeña serie retrospectiva de tres pacientes de nuestro servicio. Fila superior: Glóbulos 
hialinos en el centro de estructuras rosetoides formadas por células epiteliales con atipia en las extensiones citológicas de tres pacientes (Diff-Quick, 
20x). Fila inferior: CCR papilar en las piezas de nefrectomía previa al diagnóstico de la metástasis de los tres pacientes, respectivamente (H/E, 20x).
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fue apoyada por el resultado de la IHQ. La evaluación 
sistémica por PET-TC del paciente mostró imágenes 
nodulares sólido-quísticas en ambos riñones. La 
biopsia de una de ellas confirmó el diagnóstico de CCR 
papilar (Figura 1d).

CONCLUSIONES 

El CCR papilar es una neoplasia maligna derivada 
del epitelio tubular renal con arquitectura papilar o 
túbulo-papilar y es el segundo CCR más frecuente. 
Suele ser circunscrito y puede ser multifocal o bilateral. 
Histológicamente está compuesto por papilas delgadas 
recubiertas por una capa de células con escaso 
citoplasma basófilo y nucleolos poco evidentes (3). 
En la citología se caracteriza por estructuras papilares 
con ejes vasculares, células pequeñas con núcleos 
uniformes, hemosiderina intracelular, y pueden 
observarse macrófagos espumosos o cuerpos de 
Psamomma, no indispensables para el diagnóstico (4). 

Si bien los glóbulos hialinos son habituales en 
neoplasias como el carcinoma adenoide quístico 
de glándulas salivales, y han sido descritos en otras 
como oncocitomas renales, adenomas pleomorfos o 
carcinomas de tiroides, solamente en tres artículos se 
han descrito estructuras similares en CCR papilar (5-7). 

A partir de sus características se ha intentado definir el 
origen de los glóbulos hialinos y su conformación, en 
relación con diferentes tipos de tumores. Tienen una 

morfología similar en todo el organismo, pero a pesar 
de esto no existe un consenso respecto a su origen o 
significado (1). 

En el carcinoma adenoide quístico, estarían formados 
por material de la membrana basal. El hecho de que sean 
más frecuentes en zonas de apoptosis incrementada, 
además de características conformacionales 
particulares, indica que reflejarían estadios de daño 
celular. En cambio, en el CCR papilar, la naturaleza del 
material no es clara y podría representar una apariencia 
inusual de la matriz mixoide hallada en los CCRs (6). 
Al revalorar los casos en conjunto, presumimos que, 
por la disposición del material hialino en ocasiones 
claramente globular, pero en otras ovalada o alargada, 
podría tratarse de la matriz mixoide de los ejes 
fibrovasculares del CCR papilar.  

La PAAF es una herramienta importante en el 
diagnóstico de CCR primario o metastásico, ya que este 
es el origen más frecuente de metástasis halladas en 
PAAF pulmonares. Es fundamental para citopatólogos 
y citotécnicos reconocer las características 
citomorfológicas del CCR y sus subtipos (7). Nuestro 
caso añade valor a la bibliografía que describe a los 
glóbulos hialinos en relación con el CCR papilar, y 
promueve a incluirlo en el diagnóstico diferencial 
ante el hallazgo de esta característica citológica en el 
contexto de una metástasis de carcinoma. n 
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