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RESUMEN

Introduccidn: el bloque celular citoldgico surgio
a principios del siglo XX como una técnica para
el procesamiento de material procedente de
muestras citoldgicas, como liquidos corporales
y aspirados. Su desarrollo ha permitido mejorar
la preservacion morfolégica y ampliar las
posibilidades de realizar estudios
complementarios sobre material citoldgico.
Objetivo: analizar la utilidad clinica del bloque
celular citoldgico, sus principales métodos de
preparacion, ventajas y limitaciones, asi como
sus aplicaciones en estudios morfoldgicos,
inmunohistoquimicos y moleculares en el
contexto del diagnédstico y la medicina de
precision. Método: se realizd una busqueda
bibliografica en PubMed, LILACS, SciELO vy
Dialnet. Se identificaron 53 articulos, de los
cuales se seleccionaron 29 que cumplieron los
criterios  establecidos para la revisién.
Resultados: la evidencia revisada muestra que
el bloque celular citolégico constituye una
herramienta complementaria que amplia las
posibilidades diagndsticas de las muestras

citolégicas. En determinados tipos de muestras
y contextos diagndsticos su incorporacion a la
citologia convencional puede incrementar el
rendimiento diagndstico y facilitar la realizacion
de estudios complementarios, como
inmunohistoquimica y técnicas moleculares. Su
utilidad depende de factores como Ila
celularidad, el tipo de muestra, el método de
preparaciéon, la fijacion y los estudios
complementarios requeridos. Consideraciones
finales: el bloque celular citolégico amplia el
aprovechamiento diagndstico de las muestras
citolégicas y facilita la aplicacion de estudios
complementarios. Su rendimiento depende de
la calidad y celularidad de la muestra, por lo
gue requiere procedimientos estandarizados y
validados.

Palabras clave: citodiagndstico; medicina de
precisidon; inmunohistoquimica; biomarcadores
de tumor; técnicas de diagndstico molecular
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ABSTRACT

Introduction: the cytological cell block emerged in
the early twentieth century as a technique for
processing material obtained from cytological
specimens, such as body fluids and aspirates. Its
development has improved morphological
preservation and expanded the possibilities for
performing ancillary studies on cytological material.
Objective: to analyze the clinical utility of the
cytological cell block, its main preparation methods,
advantages and limitations, as well as its
applications in morphological,
immunohistochemical, and molecular studies in the
context of diagnosis and precision medicine.
Method: a literature search was conducted in
PubMed, LILACS, SciELO, and Dialnet. Fifty-three
articles were identified, of which 29 that met the
established criteria were selected for the review.
Results: the reviewed evidence shows that the
cytological cell block is a complementary tool that
expands the diagnostic possibilities of cytological
specimens. In certain specimen types and diagnostic
settings, its incorporation into conventional cytology
may increase diagnostic yield and facilitate ancillary
studies, including immunohistochemistry and
molecular techniques. Its utility depends on factors
such as cellularity, specimen type, preparation
method, fixation, and the ancillary studies required.
Final considerations: the cytological cell block
expands the diagnostic use of cytological specimens
and facilitates ancillary testing. Its performance
depends on specimen quality and cellularity;
therefore, standardized and validated procedures
are required.

Keywords: cytodiagnosis; precision medicine;

immunohistochemistry; biomarkers, tumor;
molecular diagnostic techniques
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RESUMO

Introdugdo: o bloco celular citoldgico surgiu no
inicio do século XX como uma técnica para o
processamento de material proveniente de
amostras citolégicas, como liquidos corporais e
aspirados. Seu desenvolvimento permitiu melhorar
a preservacdao morfoldgica e ampliar as
possibilidades  de realizacdo de  estudos
complementares em material citolégico. Objetivo:
analisar a utilidade clinica do bloco celular
citoldgico, seus principais métodos de preparacao,
vantagens e limita¢cdes, bem como suas aplicacOes
em estudos morfoldgicos, imuno-histoquimicos e
moleculares no contexto do diagndstico e da
medicina de precisdo. Método: foi realizada uma
busca bibliografica nas bases PubMed, LILACS,
SciELO e Dialnet. Foram identificados 53 artigos, dos
guais 29 que atenderam aos critérios estabelecidos
foram selecionados para a revisdo. Resultados: as
evidéncias revisadas mostram que o bloco celular
citoldgico constitui uma ferramenta complementar
gque amplia as possibilidades diagndsticas das
amostras citoldgicas. Em determinados tipos de
amostras e contextos diagnésticos, sua
incorporacdo a citologia convencional pode
aumentar o rendimento diagndstico e facilitar a
realizacdo de estudos complementares, como
imuno-histoquimica e técnicas moleculares. Sua
utilidade depende de fatores como celularidade,
tipo de amostra, método de preparagdo, fixagdo e
estudos complementares necessarios.
Consideragdes finais: o bloco celular citoldgico
amplia o aproveitamento diagndstico das amostras
citolégicas e facilita a aplicagio de estudos
complementares. Seu desempenho depende da
gualidade e da celularidade da amostra, razdo pela
qual requer procedimentos padronizados e
validados.

Palavras-chave: citodiagndstico, medicina de
precisao; imuno-histoquimica; biomarcadores
tumorais; técnicas de diagndstico molecular
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INTRODUCCION

La citologia desde su consolidacion como disciplina diagndstica en el siglo XX ha desempefado un
papel relevante en la deteccidén y el diagndstico de numerosas enfermedades, especialmente, en el
ambito oncoldgico. El examen citolégico se ha basado por tradicion en la evaluacion morfolégica de
células aisladas o agrupaciones celulares presentes en extendidos o preparaciones citoldgicas en medio
liquido; sin embargo, entre sus limitaciones se encuentran la menor preservacion de determinados
patrones arquitecturales y, en algunas muestras, la cantidad limitada de material disponible para la
realizaciéon de estudios complementarios necesarios para la caracterizacion diagndstica de las
lesiones.)

El blogue celular citolégico (BCC) surgié como una estrategia para mejorar el aprovechamiento del
material obtenido de muestras citoldgicas. Sus antecedentes se encuentran en la adaptacién de
procedimientos histotécnicos convencionales al procesamiento de células procedentes de liquidos
corporales y de material obtenido mediante puncidn aspirativa con aguja fina (PAAF). Con el desarrollo
de diferentes métodos de concentracién y soporte celular (plasma-trombina, agar y otros medios de
inclusidon) se ha logrado mejorar la recuperacion y el procesamiento del material citoldgico. Estos
procedimientos permiten concentrar el sedimento celular y obtener un bloque incluido en parafina, a
partir del cual pueden realizarse cortes seriados para la evaluacién morfoldgica y la aplicacién de
estudios complementarios.?)

La utilidad del BCC ha adquirido especial relevancia con el desarrollo de la medicina de precision,
debido a la creciente necesidad de complementar la evaluacién morfolégica con estudios
inmunohistoquimicos y moleculares. En este contexto, el BCC puede ampliar las posibilidades
diagnésticas del material citolégico mediante diferentes aplicaciones:

a) Ampliacién de las posibilidades diagndsticas: la concentracidon y el procesamiento del material
celular pueden favorecer la preservacién morfolégica y de determinados patrones de agrupacion
celular, lo que contribuye a la caracterizacién diagndstica de las lesiones.®)

b) Aplicacién de técnicas inmunohistoquimicas: la inclusién del material citolégico en parafina
permite obtener cortes seriados en los que pueden realizarse estudios inmunohistoquimicos para
la caracterizacion inmunofenotipica, la subtipificacién de neoplasias y, en determinados contextos,
la identificacion del posible origen primario de una lesién metastasica.>

c) Aplicacion de técnicas moleculares y evaluacion de biomarcadores: cuando la cantidad y calidad del
material son adecuadas. El BCC puede utilizarse para estudios de hibridacién fluorescente in situ
(FISH) e hibridacién cromogénica in situ (CISH), secuenciacién de nueva generacién (NGS)® y
evaluacién de biomarcadores con relevancia diagndstica, prondstica o predictiva, entre ellos EGFR,
ALK y PD-L1 en cancer de pulmén), asi como BRCA1/2 en céncer de ovario.® Esta posibilidad
resulta particularmente atil cuando el material citoldgico constituye la principal o Unica muestra
disponible para realizar estudios complementarios.

d) Conservacion del material para estudios posteriores. El BCC permite conservar material citolégico
incluido en parafina y obtener nuevos cortes para reevaluaciones, estudios retrospectivos o la
determinacion posterior de biomarcadores, siempre que la cantidad y calidad del material
remanente sean adecuadas.®
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Por lo tanto, esta revisidn bibliografica tiene como objetivo analizar la utilidad clinica del BCC, sus
principales métodos de preparacion, ventajas y limitaciones, asi como sus aplicaciones en estudios
morfoldgicos, inmunohistoquimicos y moleculares en el contexto del diagnéstico y la medicina de
precision.

METODO

Se realizé una revision bibliografica sobre el BCCy su utilidad en el diagndstico moderno y la medicina
de precisidn. Para la identificacion de las publicaciones cientificas se consultaron las bases de datos
PubMed, LILACS, SciELO y Dialnet. La busqueda estuvo orientada a los métodos de preparacién del
bloque celular, sus ventajas y limitaciones, su rendimiento diagndstico en diferentes tipos de muestras
citoldgicas y sus aplicaciones en estudios morfoldgicos, inmunohistoquimicos y moleculares.

Se formularon estrategias de recuperacion bibliografica adaptadas a las caracteristicas de cada base de
datos, mediante la combinacién de términos en espafiol, inglés y portugués y el empleo de los
operadores booleanos AND y OR. Para PubMed se propuso la ecuacién: ("cell block"[tiab] OR "cell
blocks"[tiab] OR  "cell-block"[tiab]) AND (cytology[tiab] OR  cytopathology[tiab] OR
immunohistochemistry[tiab] OR immunocytochemistry[tiab] OR "molecular testing"[tiab] OR
"precision medicine"[tiab]). Para LILACS, a través de la Biblioteca Virtual en Salud, se formulé:
tw:("bloque celular" OR "bloques celulares" OR "cell block"” OR "cell blocks" OR "bloco celular") AND
tw:(citologia OR citologia OR cytology OR citopatologia OR cytopathology OR inmunohistoquimica OR
immunohistochemistry OR "diagndstico molecular" OR "molecular diagnosis"). En SciELO se propuso:
("bloque celular" OR "cell block" OR "bloco celular") AND (citologia OR citologia OR cytology OR
diagnodstico OR diagnosis OR inmunohistoquimica OR immunohistochemistry). Para Dialnet se planteé:
("blogue celular" OR "cell block™") AND (citologia OR citopatologia OR diagnéstico).

La seleccién de las publicaciones se orientd por su correspondencia con el objetivo de la revisién y su
contribucién al andlisis de los aspectos técnicos y clinicos del BCC. Se consideraron estudios originales y
articulos de revision relacionados con sus procedimientos de preparacién, utilidad diagndstica,
ventajas, limitaciones y aplicaciones complementarias. Se valoraron tanto publicaciones recientes
como trabajos anteriores de relevancia para contextualizar el desarrollo de la técnica.

Segun el recuento bibliografico consignado durante la elaboracion del manuscrito, se identificaron 53
publicaciones, de las cuales se seleccionaron 29 para la revisidon. Durante la preparacion y revision del
articulo se realizaron ajustes y actualizaciones de las referencias bibliograficas para mantener su
correspondencia con los contenidos cientificos desarrollados.

DESARROLLO

El desarrollo del BCC ha estado vinculado a la necesidad de optimizar el procesamiento de diferentes
tipos de muestras citoldgicas, incluidos los liquidos corporales y el material obtenido mediante PAAF. Su
incorporacion a la prdactica citopatolégica ha permitido disponer de material celular concentrado e
incluido en parafina, lo que facilita la evaluacién morfolégica mediante cortes seriados y la realizacion
de estudios complementarios.(1%
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Durante las ultimas décadas se han desarrollado y perfeccionado diferentes métodos de preparacién
del BCC, entre ellos, técnicas manuales de bajo costo, como el plasma-trombina y el agar, asi como
sistemas automatizados. La eleccion del método depende de factores como el tipo y volumen de la
muestra, la celularidad, los recursos disponibles y los estudios complementarios previstos.
Paralelamente, el desarrollo de la inmunohistoquimica y de las técnicas moleculares ha ampliado las
aplicaciones del BCC, especialmente en oncologia, donde puede contribuir a la caracterizacién
inmunofenotipica y molecular de las neoplasias.

Los estudios comparativos muestran que la utilidad diagndstica del BCC varia segun el tipo de muestra,
y que su empleo puede complementar a la citologia convencional. En muestras de esputo, Erkili¢ et
al.!1Y observan una sensibilidad del 84,4 % para el BCC frente al 69,4 % para el frotis convencional, con
especificidades del 100 % y 99,5 %, respectivamente. La evaluacidn conjunta de ambas preparaciones
incrementa la sensibilidad hasta el 87,6 %. En muestras de lavado bronquial, Yim et al.*2 comunican
una sensibilidad del 76,5 % para el BCC y del 72,9 % para el frotis convencional, con especificidades del
98,7 %y 94,7 %, respectivamente.

Por su parte, Abdulhameed et al.l!3), en muestras obtenidas mediante PAAF guiada por tomografia
computarizada de masas pulmonares, comunican una sensibilidad del 98,46 % y una especificidad del
99,2 % y destacan el caracter complementario del frotis directo y el BCC. Mientras que, Chiatamone
Ranieri et al.*), en un estudio realizado en derrames pleurales, el enfoque combinado de citologia
convencional y BCC alcanza una precisidn diagndstica del 95 %, con una sensibilidad del 92 % y una
especificidad del 96 %. Estos resultados respaldan el empleo complementario del BCC y la citologia
convencional, cuyo rendimiento depende del tipo de muestra y del contexto diagndstico.

Ma et al.»®, en un estudio de derrames pleurales malignos de pacientes con adenocarcinoma
pulmonar, demuestran la aplicabilidad de los bloques celulares para la evaluacién de la expresidon de
PD-L1 y observan resultados comparables con los obtenidos mediante citologia en base liquida. Estos
hallazgos respaldan el empleo del BCC para la determinacién de PD-L1 cuando la celularidad tumoral y
la calidad de la muestra son adecuadas.

En otras localizaciones, la utilidad del BCC depende del tipo de muestra y de la indicacidn diagndstica.
En lesiones tiroideas obtenidas mediante PAAF, su incorporacion rutinaria no ha demostrado
incrementar de manera significativa el rendimiento diagndstico; sin embargo, puede resultar util en
casos seleccionados que requieren estudios complementarios, como inmunohistoquimica.® En
patologia mamaria, la PAAF continua siendo una técnica util en determinados contextos, y el material
citolégico puede emplearse para estudios complementarios cuando su cantidad y calidad son
adecuadas.!”)

Utilidad del BCC en la medicina de precision

En la era de la medicina de precisién, el BCC obtenido a partir de muestras, como liquidos corporales y
material procedente de PAAF, ha adquirido una importancia creciente por sus aplicaciones en la
caracterizacién morfoldgica, inmunohistoquimica y molecular de las lesiones. Su utilidad puede
agruparse en tres dimensiones principales:
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1. Ampliacién de las posibilidades diagndsticas

a) Material de reserva para estudios complementarios. ante una citologia inicial sugestiva o positiva
para malignidad, el BCC permite disponer de material citolégico fijado e incluido en parafina que
puede utilizarse para realizar tinciones especiales, estudios inmunohistoquimicos y técnicas
moleculares.

b) Subtipificacién de neoplasias: el BCC puede contribuir a la clasificacidon y subtipificacién de
carcinomas de diferentes localizaciones, asi como a la caracterizacién de linfomas, melanomas y
tumores de origen desconocido mediante inmunohistoquimica.

c) Diagndstico de procesos benignos especificos: puede contribuir a la identificacion de
determinados agentes infecciosos, como hongos y micobacterias, asi como a la caracterizacién
de cambios reactivos, complementando los hallazgos de la citologia convencional.1%

2. Utilidad en la terapia dirigida y la medicina de precision

a) Caracterizacion molecular: cuando la cantidad y calidad del material son adecuadas, el BCC puede
constituir una fuente de ADN y ARN para estudios moleculares, como la reaccidn en cadena de la
polimerasa (PCR) y la secuenciacion de nueva generacién (NGS), asi como para técnicas de
hibridacién in situ, como FISH. Estas técnicas permiten investigar mutaciones en genes como
EGFR, KRAS y BRAF; reordenamientos que involucran ALK, ROS1 y NTRK; y otras alteraciones
moleculares relevantes para la seleccion de terapias dirigidas en determinadas neoplasias.”)

b) Biomarcadores predictivos: el BCC puede utilizarse para evaluar determinados biomarcadores
predictivos, como PD-L1 en cancer de pulmdn!®® y los receptores hormonales y HER2 en cancer
de mamal’®, siempre que la muestra presente celularidad y calidad adecuadas para el estudio
correspondiente.

c) Reduccidn de procedimientos invasivos adicionales: en determinados pacientes, especialmente
aquellos con tumores de dificil acceso o que no son candidatos a procedimientos mas invasivos,
un BCC adecuado obtenido a partir de material citolégico puede proporcionar informacién
diagndstica y molecular suficiente para determinados estudios, reduciendo en algunos casos la
necesidad de obtener nuevas muestras mediante procedimientos mas invasivos.

3. Optimizacidn del proceso diagndstico y de la toma de decisiones multidisciplinarias

a) Conservacion del material: el BCC permite conservar material citolégico para estudios
posteriores, reevaluaciones o determinacién de nuevos biomarcadores que puedan resultar
necesarios durante la evolucidon de la enfermedad, siempre que exista material remanente
suficiente.

b) Correlacién citohistoldgica: cuando se dispone posteriormente de una muestra histolégica, el BCC
facilita la correlacién entre los hallazgos citoldgicos e histoldgicos, lo que puede contribuir a
confirmar, complementar o ampliar la informacion diagnéstica.

c) Integracion multidisciplinaria: la utilizacion adecuada del BCC permite integrar informacion
morfoldgica, inmunohistoquimica y molecular obtenida a partir de una muestra citoldgica,
aportando informacion relevante para la valoracion del caso en los comités multidisciplinarios de

tumores.
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Retos y limitaciones en la practica moderna

Las principales limitaciones del BCC citoldgico estan relacionadas con la cantidad y calidad del material
disponible. Su rendimiento depende en gran medida de la celularidad de la muestra, del método de
preparacion empleado y de las condiciones de fijacién y procesamiento. Técnicas como el plasma-
trombina o el agar pueden contribuir a mejorar la recuperacién y concentracién del material celular,
aunque su rendimiento puede variar segun las caracteristicas de la muestra.

La ausencia de protocolos uniformes de procesamiento entre laboratorios puede afectar la calidad y
reproducibilidad de los resultados. Asimismo, la preparacién del BCC implica etapas adicionales de
procesamiento, recursos técnicos y experiencia para la interpretacion de los estudios
complementarios, especialmente en muestras de baja celularidad.®1

Por otra parte, aunque el analisis de ADN tumoral circulante (ctDNA) mediante biopsia liquida ha
adquirido una importancia creciente en determinados escenarios clinicos, particularmente en la
caracterizacion molecular y el seguimiento de algunas neoplasias, el BCC mantiene su utilidad al
permitir integrar informacion morfoldgica, inmunohistoquimica y molecular procedente de una
muestra citolégica.2%

Métodos principales de preparacion del bloque celular (BCC)

La preparacion de un bloque celular de calidad debe procurar la adecuada preservacién de la
morfologia celular, la antigenicidad y la integridad de los acidos nucleicos, de acuerdo con los estudios
complementarios previstos. La seleccion del método de preparacion debe considerar el tipo y volumen
de la muestra, su celularidad, los recursos disponibles y los requerimientos diagndsticos. La
estandarizacién de los procedimientos resulta importante para reducir la pérdida y la distribucion
irregular del material celular y favorecer resultados reproducibles entre laboratorios.(19:22)

El desarrollo de los métodos de preparacién del BCC continta evolucionando, impulsado, entre otros
factores, por la creciente necesidad de disponer de material adecuado para estudios
inmunohistoquimicos y moleculares. Las investigaciones actuales se orientan a optimizar la
recuperacion celular, la calidad del material y la reproducibilidad de los procedimientos.

Método de plasma-trombina

- Procedimiento: el sedimento celular se mezcla con plasma y trombina para formar un coagulo
de fibrina, que posteriormente se fija y procesa para su inclusion en parafina.

- Ventajas: es un método relativamente sencillo y de bajo costo que permite concentrar el
material celular y obtener un codgulo susceptible de procesamiento histotécnico.

- Limitaciones: puede producirse pérdida de material durante el procesamiento, especialmente
en muestras de baja celularidad. La calidad y cantidad de ADN y ARN recuperados pueden
variar seguin las condiciones de fijacién y procesamiento.?
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Método de agarosa

- Procedimiento: el sedimento celular se incorpora a agarosa liquida, que posteriormente se
solidifica y se procesa para su inclusion en parafina.

- Ventajas: proporciona soporte fisico al material celular, facilita su manipulacién durante el
procesamiento y puede contribuir a reducir la pérdida de células.

- Limitaciones: requiere una etapa adicional de preparacién y una adecuada estandarizacién de la
concentracién y manipulacién de la agarosa. Su rendimiento puede variar segun la cantidad y
distribucion del material celular.?)

Método de esponja de gelatina (Gelfoam)

- Procedimiento: el material celular se incorpora a una matriz de esponja de gelatina, que
posteriormente se fija y procesa para su inclusion en parafina.

- Ventajas: constituye un procedimiento relativamente sencillo que puede facilitar la
recuperacion y manipulacidon de material celular escaso.

~  Limitaciones: la matriz puede dificultar la evaluacion morfoldgica en determinadas muestras, y
la utilidad para estudios complementarios dependerd de la cantidad y calidad del material
recuperado.?

Sistema automatizado Cellient

- Procedimiento: es un sistema automatizado disefiado para concentrar y procesar material
citolégico destinado a la preparacion de bloques celulares.

- Ventajas: permite estandarizar determinadas etapas del procesamiento y obtener
preparaciones reproducibles bajo condiciones controladas, ademas de facilitar la concentracion
del material celular.

- Limitaciones: requiere equipamiento y consumibles especificos, presenta un costo superior al
de diversos métodos manuales y su disponibilidad depende de infraestructura especializada.?)

Métodos con fijacion alcohdlica

- Procedimiento: el material celular se procesa utilizando fijadores de base alcohdlica antes de su
inclusidn en parafina, de acuerdo con el protocolo empleado.

- Ventajas: constituyen una alternativa a los métodos basados en fijacion con formalina, y pueden
resultar adecuados para determinados estudios complementarios, dependiendo del tipo de
muestra y de la técnica analitica prevista.

©  Limitaciones: las caracteristicas morfolégicas y la reactividad en determinados estudios
complementarios pueden diferir de las obtenidas con material fijado en formalina, por lo que
los procedimientos deben estar adecuadamente validados para su aplicacién diagndstica.?)
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Ventajas y limitaciones generales

Una de las principales ventajas del BCC es la posibilidad de realizar estudios complementarios sobre
material obtenido de muestras citoldgicas. Cuando la cantidad y calidad del material son adecuadas,
pueden efectuarse estudios inmunohistoquimicos y moleculares, incluida la secuenciacién de nueva
generacion (NGS), lo que permite investigar alteraciones relevantes para el diagndstico, el prondstico y
la seleccidon terapéutica. Asimismo, el material incluido en el BCC puede conservarse para
reevaluaciones o estudios posteriores, siempre que exista material remanente suficiente.?”)

Entre sus principales limitaciones se encuentran la pérdida de material celular durante el
procesamiento, especialmente en muestras paucicelulares; la cantidad o calidad insuficientes de ADN y
ARN para determinados estudios moleculares; y la ausencia de un método de preparacién
universalmente dptimo. La eleccién del procedimiento debe considerar el tipo y volumen de la
muestra, su celularidad, las condiciones de fijaciéon y procesamiento y los estudios complementarios
previstos.®?

Estudios complementarios aplicables al BCC

El BCC permite ampliar el estudio de las muestras citoldgicas mediante diferentes técnicas
complementarias. La posibilidad de aplicarlas depende de factores como la celularidad, la calidad del
material, el método de fijacion y procesamiento, y los requerimientos especificos de cada técnica. Los
principales estudios aplicables al BCC se resumen en la Tabla 1.

Tabla 1. Utilidad de los principales estudios complementarios aplicables al BCC

Categoria Técnica Utilidad clinica principal

Permite evaluar la morfologia celulary
determinados patrones de agrupaciony
organizacion celular, con la posibilidad de obtener
cortes seriados para la evaluacion del material.

Estudios morfoldgicos Hematoxilina-eosina (H&E)

Permite identificar determinadas sustancias, como
mucinas, glucégeno, hierro y amiloide, asi como
determinados microorganismos mediante tinciones
especificas.

Tinciones especiales, como PAS,
mucicarmin, azul alcian, Perls, rojo
Congo, Ziehl-Neelsen y tinciones
argénticas, segun la indicacién

Histoquimica

Permite establecer el linaje y la diferenciacion

Anticuerpos dirigidos contra celular, contribuir a la identificacién del posible
|nmUnOhiSthU|’mica (IHQ) antigenos especfficos, seleccionados origen de una neop|asia v evaluar biomarcadores
segun el diagndstico diferencial diagndsticos, prondsticos o predictivos.

Permite detectar determinadas amplificaciones,
FISH y CISH deleciones y reordenamientos génicos, conservando
el contexto morfolégico de las células estudiadas.

Hibridacion in situ

Permite investigar mutaciones, fusiones génicas y
PCR y secuenciacion de nueva otras alteraciones moleculares relevantes para el
generacion (NGS) de ADN y/o ARN diagnéstico, la clasificacion tumoral, y en

determinados casos, la seleccion terapéutica.

Estudios moleculares

Leyenda: H&E: hematoxilina-eosina; IHQ: inmunohistoquimica; FISH: hibridacidn in situ fluorescente; CISH: hibridacidon in situ cromogénica; PCR: reaccion
en cadena de la polimerasa; NGS: secuenciacién de nueva generacion.
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e Estudios morfoldgicos: los cortes tefiidos con hematoxilina-eosina (H&E) permiten evaluar las
caracteristicas morfolégicas de las células y determinados patrones de agrupacién y
organizacion celular. La posibilidad de obtener cortes seriados facilita la evaluacion del material
y la seleccién de areas para estudios complementarios.?)

e Estudios inmunohistoquimicos: permiten evaluar la expresién de antigenos con utilidad para
establecer el linaje y la diferenciacidon celular, subtipificar neoplasias y estudiar biomarcadores
diagnésticos, prondsticos o predictivos. Entre ellos pueden incluirse TTF-1 y napsina A en
determinadas neoplasias pulmonares; receptores de estrégeno, receptor de progesterona y
HER2 en neoplasias mamarias; asi como marcadores linfoides, melanociticos y epiteliales,
seleccionados de acuerdo con el diagnéstico diferencial planteado.(*>18)

e Estudios moleculares y genéticos: cuando la cantidad y calidad de los acidos nucleicos son
adecuadas, el material del BCC puede utilizarse para técnicas como la reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR), la secuenciacidon de nueva generacion (NGS) y la hibridacién in situ, incluida
FISH. Estas técnicas permiten investigar mutaciones, amplificaciones, deleciones,
reordenamientos y otras alteraciones moleculares relevantes en determinadas neoplasias.(®7)

e Estudios para la identificacion de agentes infecciosos: en determinados contextos clinicos
pueden realizarse tinciones especiales, como Ziehl-Neelsen para la identificacién de bacilos
acido-alcohol resistentes, y tinciones argénticas para determinados hongos. También pueden
aplicarse técnicas inmunohistoquimicas o moleculares dirigidas a microorganismos especificos
cuando estén indicadas.?)

e Microscopia electrdnica: aunque actualmente presenta indicaciones limitadas debido al
desarrollo de la inmunohistoquimica y las técnicas moleculares, en situaciones seleccionadas el
material citolégico procesado puede utilizarse para estudios ultraestructurales, siempre que su
procesamiento y conservacién sean adecuados.(??

El BCC permite integrar la evaluacion morfoldgica con diferentes estudios complementarios y ampliar
el aprovechamiento diagndstico del material citoldgico. Su rendimiento depende de la cantidad vy
calidad del material, del método de procesamiento y de los requerimientos especificos de cada técnica,
por lo que su utilizacidon debe adaptarse al contexto diagnéstico.

Utilidad segun el origen de las muestras:

En las efusiones serosas (pleurales, pericardicas y peritoneales) el bloque celular puede complementar
la citologia convencional, al concentrar el material celular y permitir la obtencién de cortes para
estudios morfoldgicos, histoquimicos e inmunohistoquimicos. Su incorporaciéon puede aumentar la
deteccién de células malignas y facilitar la caracterizacién del posible origen de la neoplasia,
particularmente cuando se dispone de material suficiente para estudios complementarios.(?3)

En el estudio de Ghufran et al.?* realizado en derrames pleurales malignos, el BCC muestra una
sensibilidad del 89,87 %, una especificidad del 94,92 % y una exactitud diagndéstica del 92,03 %,
superiores a las obtenidas mediante citologia convencional, que alcanza una sensibilidad del 65,82 %,
una especificidad del 86,44 % y una exactitud diagndstica del 74,64 %. Estas diferencias fueron
estadisticamente significativas (p = 0,002).
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Por su lado, en la PAAF permite obtener material citolégico de lesiones superficiales y profundas
mediante procedimientos minimamente invasivos. La preparacion de BCC a partir del material obtenido
por PAAF puede complementar los extendidos citoldgicos, al proporcionar cortes seriados para la
evaluacion morfoldgica y facilitar la realizacién de estudios inmunohistoquimicos. Cuando la celularidad
y la calidad del material son adecuadas, el BCC también puede utilizarse para estudios moleculares y la
evaluacidn de biomarcadores con relevancia diagndstica, prondstica o predictiva. Esta aplicacion resulta
especialmente util en determinadas neoplasias, cuando el material citolégico constituye la principal o
Unica muestra disponible para realizar estudios complementarios.!”:*)

Mientras que en citologia ginecoldgica, el bloque celular preparado a partir del material residual de
muestras citoldgicas puede complementar la evaluacién morfoldgica y permitir la realizacién de
estudios inmunohistoquimicos en casos seleccionados.®® Kuzucular et al.?®), en un estudio de 559
pacientes, compararon la citologia en base liquida con bloques celulares preparados a partir del
material residual. De los 50 casos de lesiones escamosas intraepiteliales de alto grado (HSIL)
confirmados mediante biopsia, 12 fueron identificados como HSIL mediante citologia en base liquida y
20 mediante bloque celular. Estos resultados respaldan el posible empleo del BCC como método
complementario en la evaluacion de lesiones cervicales, aunque su rendimiento debe interpretarse en
funcidn del contexto diagndstico y del material disponible.

Para finalizar, en citologia urinaria, el bloque celular puede complementar las preparaciones citoldgicas
convencionales y proporcionar material para estudios inmunohistoquimicos y otras técnicas auxiliares.
En un estudio multicéntrico realizado en tres hospitales docentes, que incluyé 250 muestras urinarias
con BCC procedentes de 186 pacientes, los bloques celulares se consideran utiles para el diagndstico en
el 61,2 % de los casos, con una utilidad particularmente elevada en las muestras clasificadas como
sospechosas de carcinoma urotelial de alto grado (87,0 %). Estos resultados respaldan el empleo
selectivo del BCC como complemento de la citologia urinaria, especialmente en casos que requieren
una mayor caracterizaciéon diagndstica.l?”)

CONSIDERACIONES FINALES

El bloque celular citolégico constituye una herramienta complementaria de utilidad en el diagndstico
citopatolégico moderno, al permitir un mejor aprovechamiento del material obtenido de diferentes
muestras citoldgicas y ampliar las posibilidades para la realizacion de estudios morfolégicos,
inmunohistoquimicos y moleculares.

Su aplicacion adquiere especial relevancia en el contexto de la medicina de precisién, en el que la
caracterizacién de biomarcadores diagndsticos, prondsticos y predictivos puede resultar determinante
para la clasificacion de determinadas neoplasias y la seleccién de estrategias terapéuticas. Cuando la
cantidad y calidad del material son adecuadas, el BCC puede proporcionar material para estudios
inmunohistoquimicos, hibridacion in situ y técnicas moleculares, incluida la secuenciacion de nueva
generacion.
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No obstante, su rendimiento depende de factores como el tipo y volumen de la muestra, la celularidad,
el método de preparacién y las condiciones de fijacion y procesamiento. La ausencia de un
procedimiento universalmente éptimo hace necesaria la implementacién de protocolos estandarizados
y validados, adaptados a las caracteristicas y recursos de cada laboratorio y a los estudios
complementarios previstos.

En este contexto, el BCC no sustituye a la citologia convencional ni a la biopsia histolégica cuando esta
se encuentra indicada, sino que amplia las posibilidades diagndsticas del material citolégico disponible.
La integracion adecuada de la evaluacion morfolégica con los estudios inmunohistoquimicos y
moleculares permite optimizar el aprovechamiento de muestras minimamente invasivas y contribuir a
una caracterizacion diagndstica mds completa.
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