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Anatomia de la glandula mamaria

Las glandulas mamarias se encuentran

.- situadas en la cara anterior del térax, por

Conducto gataciotoro—y J S R encima de los musculos pectorales (musculo

weos I e - Eaco wiemana| - PECtOral  mayor y  serrato anterior); con

frecuencia se extienden hasta la axila
formando la cola axilar.

Lobulos adiposos

i
o— Tejido glandular

Es una glandula sudoripara modificada;
faop ol se encuentra en la fascia superficial, anterior
al térax.

La cara profunda de la mama queda separada de los musculos pectorales
por la fascia profunda. Entre la glandula y la fascia profunda se observa un area
de tejido conjuntivo laxo conocida como espacio retromamario, que permite
que la mama se desplace libremente sobre la fascia profunda que cubre al
musculo pectoral mayor. La glandula mamaria se halla firmemente unida a la
piel a través de ligamentos suspensorios™®.

Embriolégicamente, aparece la linea o pliegue mamario como un
engrosamiento en la epidermis. En el embrion de 7 semanas esta linea se
extiende a ambos lados del cuerpo, que va desapareciendo hasta quedar en la
region toracica un segmento que se introduce en el mesénquima suprayacente.
En éste sitio se forma de 16 a 24 brotes que se invaginan hacia el final de la
vida intrauterina. Se canalizan los brotes y forman los conductos galactéforos
hasta los alvéolos. Los conductos galactéforos desembocan en un hundimiento
epitelial, después del nacimiento da origen al pez6n***°.

Histologia de la glandula mamaria

Antes de la pubertad, las glandulas mamarias en ambos sexos estan
constituidas por l6bulos formados por conductos con grados variables de
ramificacion, revestidos por epitelio cubico. En las mujeres, cuando se inicia la
pubertad, el primer cambio que se observa es aumento del tejido subareolar,
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como consecuencia de la proliferacion o ramificacion de los conductos
mamarios. En la mujer adulta, la mama esta constituida por 15 a 25 conductos
gue comienzan en el pezon, se ramifican y terminan en la unidad lobular; ésta
consta de multiples tamulos lobulares revestidos por epitelio cubico, rodeados
por tejido conectivo intra y perilobular. Los conductos extralobulares estan
rodeados por abundantes fibras elasticas**%2°.

El tejido adiposo es un componente constante en los aspirados de
mama. Se observa en forma de fragmentos pequefios de células adiposas, que
pueden estar mezclados con tejido fibroconectivo.

Las células ductales estan dispuestas en pequefios grupos, nidos o
monocapas de tamafio variable; su nucleo es redondo u oval, casi del tamafio
de un eritrocito, su nucléolo rara vez se observa y su citoplasma es escaso.

Entre las capas de células ductales, hay otras de nucleo méas pequefio,
oscuro y ovoide que corresponden a células mioepiteliales; éstas son mas
abundantes en los fibroadenomas. También se pueden observar nucleos
aislados, redondos u ovales y desprovistos de citoplasma (desnudos); éstos se
refieren como nucleos bipolares y se originan de los fibroblastos o de las células
mioepiteliales. Los histiocitos son semejantes a los observados en otros érganos
o tejidos. Las células apocrinas aparecen distribuidas en nidos, son poligonales,
de nucleo redondo, citoplasma abundante y bordes bien delimitados. Otras
estructuras que pueden observarse en los aspirados son musculo esquelético,
piel, plaquetas y microcalcificaciones™®**2.

Figura 1. A. Fragmento de tejido adiposo normal; B. Grupos de células ductales en monocapa; C. Células
mioepiteliales pequefias y D. Corte histolégico.
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( Mama
supernumeraria

Politelia
Alteraciones <

congénitas Ectopia

\ Pez6n invertido

Agudo

Inflamatorias

Crénico

Benignas <

—

Neoplasias

Malignas <

Mastitis

Enfermedad
fibroquistica

Epitelial

Estroma

Mixto

Epitelial

Estroma —b»

Mixto

—

Cambios no

proliferativos

Cambios proliferativos

Adenomas

Papiloma intraductal

Lipomas

Fibromas

Fibroadenoma

Phyllodes

Carcinoma

Conductos

Lobulillar

Sarcoma

Phyllodes mali

-

gno

In situ

Infiltrante

Liposarcoma

Angiosarcoma

10




BIOPSIA POR ASPIRACION
CON AGUJA FINA
DE GLANDULA MAMARIA




Existen varios métodos para examinar la glandula mamaria, entre ellos,
se encuentra la mastografia, la cual es atil para revelar densidades anormales
no palpables. En afos recientes, el ultrasonido se ha utilizado con el mismo
proposito. Sin embargo, ninguno de estos métodos garantiza el descubrimiento
de todas las lesiones. Es por ello, que cualquier lesion sospechosa en el

examen fisico, asi como en la mastografia 6 en el ultrasonido, debe ser
examinada microscépicamente.

El porcentaje de falsos positivos en mastografia en mujeres entre los 40
a los 69 afos ha sido estimado en 23.8%. Por consecuencia, una gran
proporcién de biopsias son negativas para tumor.

Uno de los cambios mas trascendentes ha sido la introduccion de la
biopsia por aspiracion de aguja fina (BAAF). Esta fue utilizada por James Paget
desde mediados del siglo pasado como método diagndstico en tumores
mamarios®>. En 1930 el Doctor Hayes Martin, cirujano de cabeza y cuello quien
trabajaba en el Hospital Memorial de Nueva Cork no daba tratamiento a sus
pacientes si no tenia un diagnostico morfolégico, y una solucion para este
problema fue la realizacion de biopsia con aguja, con lo que se inici0 este
procedimiento, la biopsia por aspiraciéon con aguja fina®>. Hayes y Edgard Ellis
fueron los pioneros en este método diagnostico y produjeron la primera
publicacién de BAAF tomadas con aguja del nimero 182

Desde los inicios de la BAAF, los tumores de mama han sido uno de los
principales blancos de este procedimiento. Inicialmente, la técnica se desarrolld
para lesiones clinicamente aparentes pero posteriormente, se utilizaron en
lesiones clinicamente inaparentes, detectadas solo por mastografia. De tal
manera, que en la actualidad, la BAAF también permite una evaluacion rapida y
ambulatoria de pacientes con anormalidades mastogréaficas leves o de alto
riesgo™.

Se han publicado series muy grandes con sensibilidad y especificidad
altas, incluso superiores a las de otros métodos de mayor costo y complejidad
(ultrasonido, tomografia, etc). La sensibilidad en la series con mas de 500 casos
varia de 89 a 98%. Carrillo JF, Mendivil MF realizaron un estudio en el Centro
Médico Nacional “20 de Noviembre” en la Ciudad de México, donde estudiaron
213 aspirados de glandula mamaria y obtuvieron una sensibilidad de 0.932,
especificidad 0.973 y valor predictivo positivo de 96.9%°. Es importante que los
frotis sean observados inmediatamente con el fin de evaluar si la muestra es
adecuada; si no es asi, y las condiciones lo permiten, el paciente debera ser
reaspirado hasta que se obtenga material adecuado para el diagndstico?®.

12




En la actualidad, los criterios morfolégicos han mejorado tal grado que es
posible hacer diagnoésticos, con alto grado de certeza, en diversos tipos de
carcinoma.

Indicaciones

Sus principales indicaciones son:

1. La determinaciébn de la naturaleza de un nédulo. Si es quistico, la
aspiracion permitird4 simultdneamente su drenaje terapéutico.

2. La evaluacion de nédulos multiples.

3. La distincion entre mastitis y carcinoma inflamatorio.

4. La evaluacion de los nddulos aparecidos después de un tratamiento.

5. El examen de los nodulos cercanos a la region axilar, con el fin de precisar
si se trata de ndédulos linfoides o de lesiones de mama.

6. La evaluacion de lesiones mamarias poco definidas.

7. la obtencion de material para la determinacion de receptores hormonales.

8. El diagnostico de canceres inoperables, antes de la radioterapia.

9. El diagnostico oportuno en pacientes embarazadas para identificar

aquellas que requieren cirugia®.

La BAAF es un procedimiento que tiene muchas ventajas, es una técnica
simple, de bajo costo y morbilidad, se obtiene rapidamente, y es ambulatoria.
No existe ninguna contraindicacién. Tiene muy pocas complicaciones como la
formacion de hematomas, mastitis y poco comin, neumotérax’*®*3. Los
principales riesgos, como en todo procedimiento quirdrgico, son los falsos
positivos y negativos. Zajdela refiere que los diagnosticos falsos negativos son
mas frecuentes en las lesiones pequefas. En cuanto al porcentaje de falsos
positivos, diversos autores han informado cifras que van del 0 al 4%,

Por otro lado, la precision del diagnostico depende, en buena parte, de la
calidad de la muestra. En los casos donde la celularidad es escasa, sobre todo
en aquellos asociados a cambios fibroquisticos, la interpretacién debe ser mas
bien descriptiva.

El diagnéstico de material inadecuado, solo se utiliza cuando la muestra
es insatisfactoria para la valoracion debido a:

1. Numero insuficiente de células
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2. Preservacion inadecuada de las células

3. Recubrimiento de las células epiteliales por sangre y/o la presencia de
inflamacion y necrosis

4. Frotis so6lo con sangre o abundante material amorfo

5. Frotis que s6lo muestra tejido adiposo, sin células ductales

Las muestras analizadas e interpretadas como “sugerentes de malignidad
pueden ser por:

1. Presencia de algun criterio de malignidad

2. Insuficiente niamero de células anormales

3. Inadecuada preservacion de células anormales
4

Células anormales que no pueden ser clasificadas

En estos casos se sugiere la obtencion inmediata de una biopsia
excisional. El diagndstico de “positividad” debe ser equivalente al que se hacen
la pieza quirdrgica y debe incluir el tipo especifico de tumor y el grado de
diferenciacién cuando sea posible®®.

El Instituto Nacional de Cancer recomienda cinco categorias para el
diagndstico de citologia por aspiracion de glandula mamaria: C1 insatisfactoria,
C2 lesion benigna, C3 atipica, probablemente benigna, C4 sospechoso,
probablemente maligno y C5 maligno®. La correlacion de la BAAF con estudios
de imagen e historia clinica es a veces referida como “triple test™*®.

Esta terminologia diagnéstica defiende el uso correcto de los criterios
citomorfologicos definidos e intenta evitar el uso casual del término “atipia”. El
uso de esta terminologia puede potencialmente reducir el nimero de biopsias
quirurgicas realizadas para lesiones benignas que son asociadas con un grado
variable de atipia. Citologicamente, en lesiones benignas de mama, la
celularidad es leve a moderada, y las células epiteliales son organizadas en
pequefios grupos con células mioepiteliales presentes. La atipia citolégica y los
cambios nucleares son minimos. En lesiones malignas, la celularidad es
generalmente alta, con aisladas células y grupos de células epiteliales
discohesivas; son comunes la anisonucleosis, cromatina grumosa,
irregularidades nucleares y necrosis’ 4.
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Sin embargo, hay varias entidades que se desvian de las reglas
generales mencionadas anteriormente y tipicamente presentan citomorfologia
diferente. Por ejemplo, la hipercelularidad a menudo es observada en
fiboroadenomas y en un espectro de lesiones proliferativas. La atipia nuclear es
una caracteristica comun en fibroadenomas y lesiones proliferativas y
frecuentemente es observada en condiciones inflamatorias tales como mastitis
y abscesos, necrosis grasa y cambios inducidos por tratamiento*”?’. Dadas las
consideraciones arriba mencionadas, es obvio que la interpretacion de la
citologia mamaria debe ser basada tanto en las caracteristicas celulares como
arquitecturales.

La categoria diagnéstica de “atipia” es reservada para aquellas lesiones
que son conocidas a ser un desafio diagndéstico, en las cuales los criterios para
distinguir lesiones, malignas de las benignas se solapan®>%.

Lesiones | Lesiones |
Benignas Malignas

ATIPIA CITOLOGICA LEVE

Una “zona gris” existe entre las lesiones benignas y malignas en las BAAF
de glandula mamaria; estas lesiones son categorizadas por algunos autores**®
como “probablemente benigno con atipia” (C3) y “probablemente maligno”
(C4) En un estudio realizado por Bak et al, compararon la citologia con el
estudio histopatologico de 1679 BAAF, de las cuales el 5% fueron
diagnosticados como C3 y el 6% como C4. De los casos C3, 48 fueron
sometidos a biopsia, comprobandose en el 44% una lesibn maligna y benigna
en el 56% de los casos. Con respecto a las lesiones C4, 8 casos fueron
sometidos a biopsia, con 89% de los casos con lesiébn maligna y benigna en el
11% de los casos. Estos autores concluyen que las lesiones definidas en la
“zona gris”, deben ser tomadas en consideracion y las pacientes deben ser
informadas de este hecho*?*%3,
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DIENO DEL ESTUDID




TITULO

CORRELACION CITO-HISTOLOGICA DE LA ZONA GRIS DE LA BIOPSIA
POR ASPIRACION CON AGUJA FINA DE MAMA, CON ENFASIS EN LOS
CASOS DE “ATIPIA CITOLOGICA LEVE”

Revision de dos afios en el Hospital Juarez de México

DELIMITACION E IDENTIFICACION DEL PROBLEMA

EL PROBLEMA POR INVESTIGAR ES: LA CORRELACION CITO-HISTOLOGICA
DEL DIAGNOSTICO DE “ATIPIA CITOLOGICA LEVE” Y LOS CASOS NO
CONCLUYENTES, ES DECIR AQUELLOS CASOS CON DIAGNOSTICO DE
SOSPECHOSO O REPORTADOS “COMPATIBLE CON” EN CITOLOGIA POR
ASPIRACION CON AGUJA FINA DE GLANDULA MAMARIA Y HACER
CORRELACION CON LOS DATOS CLINICOS, ENFOCANDONOS A ESTUDIOS DE
IMAGEN, EDAD DE LAS PACIENTES Y QUE MANEJO RECIBIERON.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

¢Qué importancia e implicaciones tiene el diagnostico de “atipia citologica leve”
y sospechoso 6 “compatible con” en el estudio citolégico de mama (BAAF)?



PLANTEAMIENTO DE LA HIPOTESIS

Si buscamos los resultados de estudio histolégico, de imagen y seguimiento
clinico de pacientes con diagndstico de “atipia citoldgica leve” 6 “sospecha de
malignidad”; entonces podremos establecer el significado clinico que esta
categoria diagnéstica citologica tiene y expresarla en porcentaje.

OBJETIVO GENERAL: Establecer la correlacion que existe entre el estudio
citolégico (BAAF) e histologico del diagnostico de “atipia citologica leve”,
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sospechoso 6 “compatible con” y conocer su significado clinico.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

a.

b.

Conocer el nimero de casos con diagndstico de atipia citoldgica leve.
Conocer el numero de casos con diagnéstico de sospechoso.

Conocer el diagnostico histologico definitivo de las pacientes con el
diagnadstico de atipia citolégica leve.

. Conocer el diagndstico histoldgico definitivo de los casos con diagnostico

de sospechoso.

Correlacionar los casos de atipia citolégica leve con el diagnostico
histoldgico y el diagnéstico clinico y/o estudios de imagen.

Correlacionar los casos sospechosos con diagnoéstico histolégico y
diagnostico clinico o imagen.

. Correlacionar los casos “compatible con“, con diagnéstico histoldgico y

diagnéstico clinico o imagen.



DISENO DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio no experimental, retrospectivo y socio medico.

TAMANO DE LA MUESTRA

El ndmero de casos que resulten de la revisidn retrospectiva de biopsias por
aspiracion por aguja fina (BAFF) estudiadas por el servicio de Anatomia
Patoldgica del Hospital Juarez de México del 01 de enero del 2006 al 31 de
diciembre del 2007, con el diagnéstico de atipia citoldgica leve, sospechoso y
compatible con.

MATERIAL Y METODOS

e CRITERIOS DE INCLUSION

Todos los casos con estudio de biopsia por aspiracién con aguja fina
(BAAF) de mama examinados por el servicio de Anatomia Patologica del
Hospital Juarez de México comprendidos en el periodo de tiempo entre el
01 de enero del 2006 al 31 de diciembre del 2007 con diagndsticos de

“atipia citologica leve”, “sospechosos”, “compatible con”.

e CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Casos en los cuales no se cuente con expediente clinico, por
cualquiera de los siguientes motivos:

a. Casos en que el numero de solicitud de estudios no corresponda
con el nombre y registro del paciente que aparece en el
expediente médico.

b. El expediente se encuentre en calidad de préstamo por el archivo.

c. Paciente externa a la institucion.




2. Laminillas ausentes del archivo por cualquier motivo, necesarias para
la revision retrospectiva :
a. Extravio de laminillas de citologia.
b. Laminillas que fueron entregadas al paciente por manejo fuera de
la institucion.

3. Resultados de biopsias de glandula mamaria y citologia con
diagnastico de:
a. Condicion fibroquistica.

Fibroadenoma.

Carcinoma (in situ o infiltrante).

Diagnadstico inadecuado.

Muestra insuficiente para el diagnadstico.

® Q0T

CAPTURA DE DATOS

Se realizara revision retrospectiva de los libros del archivo del servicio de
Anatomia Patolégica del Hospital Juarez de México, en el periodo de tiempo
comprendido del lero de enero del 2006 al 31 de diciembre del 2007 y se
capturaran todas las biopsias por aspiracion con aguja fina de mama (BAAF),
posteriormente se eliminaran los casos con diagnoésticos inadecuados, lesiones
inflamatorias, neoplasias benignas y malignas, quedando solo los casos con
diagnodsticos de “atipia citologica leve”, “sospechosos” y “compatible con”.
Posteriormente se hard solicitud al archivo del Hospital Juarez de los
expedientes para la busqueda de resultados de estudio histolégico e imagen
(de mastografia y/o ultrasonido), asi como para conocer el seguimiento que se
les dio a esas pacientes.

La captacion de datos se llevara acabo recabando los siguientes datos.

¢ Nombre del paciente y nimero de expediente
e Edad

e Numero de BJ y diagnostico

e Numero de CJ y diagnostico




Diagnoéstico de imagen (mastografia y/o ultrasonido)
Seguimiento clinico




RESULTADOS




Se llevd a cabo un analisis retrospectivo de los casos de BAAF de
glandula mamaria con los siguientes diagndésticos: “atipia citologica leve”,
“sospechoso” y “compatibles con”, atendidos en el Hospital Juarez de México,
entre el 1 de enero del 2006 al 31 de diciembre del 2007. Durante este lapso,
se analizaron un total de 11,040 estudios citol6gicos en el servicio de Anatomia
Patologica del Hospital Juarez de México.

De los cuales se obtuvieron los siguientes datos (Tabla 1):

TOTAL 11,040

Tabla 1

Posteriormente se capturaron los estudios de BAAF de glandula mamaria
durante el periodo mencionado encontrandose un total de 385 casos. De los
cuales se obtiene la siguiente informacion de los casos que no se incluyeron en
el estudio (Tabla 2):

INADECUADO 122

FIBROADENOMA 34

SIN ALTERACIONES 18

Tabla 2
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De los 385 casos de BAAF de glandula mamaria analizadas en el Hospital
Juarez de México, se encontraron un total de 36 casos con diagnostico de
“atipia citologica leve”, “compatible con” y “sospechosos”. Se describen a
continuacién (Tabla 3):

ATIPIA CITOLOGICA LEVE 7

COMPATIBLE CON CARCINOMA 11

COMPATIBLE CON CONDICION
FIBROQUISTICA

Tabla 3

De los 36 casos, 6 fueron eliminados del estudio por no encontrarse
expediente, quedandonos un total de 30 casos, que se describen a continuacion
(Tabla 4):

ATIPIA CITOLOGICA LEVE 6

COMPATIBLE CON CARCINOMA 8

COMPATIBLE CON CONDICION
FIBROQUISTICA

Tabla 4
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Para fines de analisis, los vamos a dividir en tres grupos: aquellos donde
aunque no eran concluyentes, la sospecha era de una lesién benigna, el
segundo grupo, los que se sospecha lesion maligna y el tercer grupo, aquellos
gue son la verdadera “zona gris” y que corresponden a los casos con
diagndstico de atipia citologica leve.

En el siguiente cuadro se presentan los casos con diagndéstico de
compatible o sospechoso de lesion benigna, siendo un total de 14 casos:

(ON| ‘ EDAD | LADO BAAF Dx CLINICO ‘ Dx HISTOLOGICO MANEJO

— | — | ——— | OIMAGEN
563-06 | 48 D | CFAM M: B2 Phyllodes bajo Quirtirgico
grado
2581-06 | 43 I | ccFo M: B2 No tiene CFQ
USG: CFQ
2635-06 60 | CCFQ M: B5 Calob pleomoérfico R
2921-06 18 B CFAM M: B2 FAM Quirdrgico
5528-06 35 D CFAM M: B2 No tiene CFAM. USG
de control
30-07 43 D CFAM M: B3 FAM Quirdrgico
FAM con
2220-07 36 D atipia M: B1 No tiene SS
focal
2545-07 32 D CCFQ M: B3 FAM
2756-07 22 D CFAM No tiene No tiene SS
3174-07 45 | CFAM M: B3 No tiene FAM
3409-07 42 D CFAM No tiene Adenosis, Ectasia
3951-07 49 B CFAM M: B4 CFQ bilateral
4354-07 22 | CFAM No tiene No tiene SS
4593-07 | 41 | |cram | Notlene No tiene ss

CJ: citologia Juarez. Dx: diagnéstico. I: izquierdo. D: derecho. B: bilateral. C: compatible. S: sospechoso. B: Birads.
USG: ultrasonido. M: mastografia. FAM: fiboroadenoma. CFQ: condicién fibroquistica. CaC: carcinoma de conductos.
CalN: carcinoma in situ. CaLob: carcinoma lobulillar. R: radioterapia. Q: quimioterapia. SS: sin seguimiento
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De este grupo con diagnéstico de compatible o sospechoso de lesién
benigna, en 4 casos (28.5%) no hubo seguimiento por lo tanto se eliminaron
del estudio. De los 10 casos restantes, el rango de edad fluctia entre los 18 a
los 60 afios, con un promedio de 41 afios; 5 de ellos se presentaron en la
glandula mamaria derecha (50%), 3 casos del lado izquierdo (30%) y 2 casos
de forma bilateral (20%0).

De estos 10 casos, en 9 pacientes efectivamente se trato de una lesion
benigna (90%) y s6lo en 1 de ellos se trato de una lesiéon maligna (10%).

Este ultimo caso fue revisado en forma especial. Se trata de una mujer
de 60 afos de edad, con mastografia B5 y citolégico con diagndstico de
compatible con condicién fibroquistica, al reevaluar el citolégico, se observan
fragmentos de tejido adiposo y un grupo de células en las cuales no se puede
valorar las caracteristicas citologicas por mala técnica (tincion color azul)
(Imagen 4 y 5).

Otro caso que fue revisado especialmente, es el de phyllodes: mujer de
48 afos de edad con estudio de mastografia con B2 y citolégico con diagndstico
de compatible con fibroadenoma, al revisar nuevamente la citologia, existen
dos grupos celulares que efectivamente corresponden a fibroadenoma, pero
existe un tercer grupo de células, en las cuales se observa discreta
hipercromasia, con ligera sobreposicion de sus nudcleos, asi como poca
celularidad y donde solo se observan elementos epiteliales, motivo por el cual
se dio un diagndstico de compatible con Fibroadenoma (Imagen 1-3).

25




En el siguiente cuadro se presentan los casos sospechosos de lesion
maligna, siendo un total de 10 casos:

Dx CLINICO
CJ ‘ EDAD ‘ LADO ‘ YAV = O IMAGEN ‘ Dx HISTOLOGICO
186-06 54 I CCaC M: B3 Carcinoma medular
USG: CFQ
578-06 43 | ccaCvs |\ gs caC
linfoma
2523-06 45 | CCaC M: B4 CaC
2633-06 47 I CCaC M: B2 CaC
2719-06 50 D CCaC M: B4 CaC
362-07 43 D Sm No tiene CaC
M: B3
490-07 56 I CCaC USG- normal CaC
894-07 49 D CCaC M: B3 Calob
3751-07 39 | CCaC M: B3 CalN
M: B5
4714-07 47 D C(?Il_Jlas use: Phyllodes maligno
atipicas absceso vs
hematoma

CJ: citologia Juérez. Dx: diagnéstico. |: izquierdo. D: derecho. B: bilateral. C: compatible.

S: sospechoso. B: Birads. USG: ultrasonido. M: mastografia. FAM: fibroadenoma. CFQ: condicién
fibroquistica. CaC: carcinoma de conductos. CalN: carcinoma in situ. CaLob: carcinoma lobulillar.
R: radioterapia. Q: quimioterapia. SS: sin seguimiento. Sm: sospechoso de malignidad

El rango de edad oscila entre los 39 a los 56 afos, con un promedio de
47 anos; de ellas, 6 casos corresponden al lado izquierdo (60%) y 4 casos
(40%) del lado derecho. En todos los casos (100%) efectivamente se corrobord
una lesion maligna.

De estos, se analizaran 2 casos; uno de ellos (CJ-2633-06), se trata de
una mujer de 47 afios de edad, con mastografia B2 y con citologia compatible
con carcinoma de conductos, en donde al reevaluar el citolégico, se observa
ligera sobreposicion celular, asi como discreto pleomorfismo nuclear y la
cromatina comienza a observarse de forma granular, motivo por el cual se
realizd un diagndstico de “compatible con” (Imagen 6), y en el corte histolégico
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se corrobora el diagnéstico de carcinoma de conductos infiltrante, con suma de
Scarff-Bloom-Richardson de 8, grado histoldgico 3 (Imagen 7).

El otro caso (CJ-3751-07), corresponde a una mujer de 39 afios de edad,
con mastografia B3 y un diagndstico citolégico de compatible con carcinoma de
conductos, al reevaluar la citologia, se observan grupos celulares inmersos en
abundante tejido adiposo, pero con caracteristicas de malignidad (Imagen 8), y
donde el estudio histoldgico, se corrobora el diagndstico de malignidad (Imagen
9).

En el siguiente cuadro se presentan los casos con diagnéstico de atipia
citologica leve, con un total de 6 casos:

Dx CLINICO O
CJ EDAD | LADO | BAAF IMAGEN Dx HISTOLOGICO MANEJO
Atipia S
3292-06 44 D M: B5 CaC Cirugia. Ry Q
focal
Atipia . N
3314-06 41 D leve M: B4 Phyllodes benigno Cirugia
5616-06 56 | ACL M: B3 CFQ Observacion
M: B2 L
843-07 44 | ACL USG: CFQ CaC Cirugia
1600-07 57 D ACL USG normal No tiene SS
4500-07 24 D ACL USG: etlglogla Adenoma tubular Observacion
a determinar

CJ: citologia Juarez. Dx: diagnéstico. I: izquierdo. D: derecho. B: bilateral. C: compatible. S: sospechoso. B: Birads.
USG: ultrasonido. M: mastografia. ACL: atipia citolégica leve. CaC: carcinoma de conductos. CalN: carcinoma in situ.
CalLob: carcinoma lobulillar. R: radioterapia. Q: quimioterapia. SS: sin seguimiento

De este grupo, en 1 caso no hubo seguimiento, por lo que se elimina del
estudio. De los 5 casos restantes, el rango de edad se encuentra entre los 24 a
los 56 afios, con un promedio de 41 afos; 3 (60%) son del lado derecho y 2
(40%) del izquierdo.
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De estos 6 casos, los dos pat6logos revisores examinaron las laminillas
en forma independiente, valorando las caracteristicas citologicas (descritas
abajo), los resultados se muestran en la siguiente tabla:

CUADRO DE SEGUNDA EVALUACION DE LOS CASOS CON DIAGNOSTICO INICIAL DE ATIPIA

CITOLOGICA LEVE Y CORRELACION CON EL DIAGNOSTICO HISTOLOGICO

. Tamarfio . . L L .
Celularidad celular Cromatina | Nucléolo | Sobreposicion | Cohesividad | Pleomorfismo

3292-06

Patdlogo A +++ +++ + 0 ++ + +

Patélogo B ++ ++ ++ 0 ++ + ++
3314-06

Pat6logo A A A % 0 et ¥ A

Patdlogo B +4 + +4 0 +4 + +4
5616-06

Patdlogo A + ++ + 0 + + +

Patélogo B + + + 0 ++ + +
843-07

Pat6logo A A A % 0 et ¥ A

Patologo B A AF St 0 A W A
1600-07

Patdlogo A + + + 0 +++ + +

Patélogo B + + +++ 0 + ++ ++
4500-07

Pat6logo A A A A 0 et ¥ A

Pat6logo B ++ + + 0 +++ + ++
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CELULA

TAMANO NUCLEAR

CROMATINA

NUCLEOLO

SOBREPOSICION

COHESIVIDAD

PLEOMORFISMO

++

+++

++

+++

++

+++

++

+++

++

+++

++

+++

++

+++

Poco celular

Varios grupos celulares

Muy celular

Igual a una célula ductal normal (2-3 linfocito)
4-5 veces el tamafio de un linfocito

6 6 + de un linfocito

Homogénea

Granular fina

Grumos gruesos

No se observa

Aislados (< 10%)

Algunos (10-50%)

Constante (> 50%)

No se observa

Focal

Solo algunos grupos

Constante

Casi todos los grupos son cohesivos

Varias células se desprenden de los grupos
Son raros los grupos y predominan las formas sueltas
Forma casi constante

Aisladas células con irregularidades en el tamafio y contorno

Marcada variabilidad en el tamafio y forma

De estos seis casos, dos de ellos tienen estudio histologico con un
diagndstico de malignidad, ambos del epitelio de los conductos.

El  primer

caso (CJ-3292-06), con estudio de imagen externo

(mastografia B5) y el reporte de atipia focal, fue llevado a biopsia, donde se
corroboré el diagnéstico de Carcinoma de conductos grado 1, razén por la cual
en retrospectiva, las laminillas de citologia no mostraban datos de atipia franca
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(Imagen 10). Aunque en el segundo examen citoldgico, llamaron la atencion
gue es una laminilla muy celular, con células grandes y la sobreposicion de
algunos grupos. No se observo nucleolo.

El caso CJ-843-07, con diagnostico de atipia citologica leve por citologia,
con lo cual desde el inicio estaba indicado el estudio histoldgico, sin embargo la
mastografia era Bi-rads 2 y el USG con diagnéstico de condicion fibroquistica, la
paciente fue manejada como condicion fibroquistica durante cuatro meses,
finalmente por insistencia de la paciente quien referia dolor y aumento del
tamanfo, fue llevada a biopsia excisional con estudio transoperatorio, donde se
hizo el diagnostico de Carcinoma de conductos, que en estudio definitivo tuvo
una suma de Scarff-Bloom-Richardson de 7 (grado 2), al analizar nuevamente
la laminilla de la BAAF, solo llamaron la atencion el aumento del tamafio celular,
la sobreposicion y el discreto pleomorfismo; al igual que el caso anterior no se
observo nucleolo (Imagen 11y 12).

El caso numero CJ-3314-06 en el estudio histolégico resulto un tumor
Phyllodes (Imagen 14), en la BAAF llamaron la atencién la celularidad, aumento
en el tamafo celular y la sobreposicion, cabe destacar que no se observaron
células mesenquimatosas, y finalmente se trato de una lesion benigna, aunque
el Bi-rads era 4 (Imagen 13).

El caso 5616-06, a un patoélogo le llamo la atencion el tamafio y el otro
observd sobreposicion (Imagen 15), el resto, sin datos que sugirieran
malignidad y efectivamente se trato de una lesion benigna (Condicién
Fibroquistica) (Imagen 16), en una paciente con carga genética para Cancer de
mama.

El caso 4500-07, de una mujer de 24 afios, con un ultrasonido con lesion
de 3.9 cm de eje mayor, solo llamo la atencién la celularidad, un fondo
hematico y grupos con sobreposicién (Imagen 17), en el estudio histolégico, se
trato de un adenoma (Imagen 18), en el que en retrospectiva el fondo
hematico y la mala extensién del material dieron una apariencia de mayor
tamanfo nuclear y sobreposicion como artificios.

El caso 1600-07 (Imagen 19) sin seguimiento, ya que la paciente no
regreso a consulta y no fue posible contactarla via telefonica.
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PRESENTACION DE
IMAGENES




Imagen 1. Citologia 563-06. Dos grupos celulares que semejan un fibroadenoma.

Imagen 2. Mismo caso que el anterior, donde se observa este grupo de células epiteliales, con
discreta hipercromasia y ligera sobreposicion de los nucleos, caracteristicas no habituales en un
fibroadenoma. Motivo por el cual se diagnosticé como “compatible con”.
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Imagen 3. Biopsia 2253-06. Diagnostico de Tumor phyllodes de bajo grado.

Imagen 4. Citologia 2635-06. Fragmentos de tejido adiposo. Asi mismo se observa la mala
tincion de la laminilla (color azul).
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Imagen 5. Biopsia 7936-06. Mismo caso que el anterior, donde se observan células epiteliales
neoplasicas malignas, con diagnéstico de Carcinoma Lobulillar pleomorfico.

Imagen 6. Citologia 2633-06. Recuadro izquierdo: Grupo de células epiteliales sin atipia ni
pleomorfismo. Recuadro del lado derecho: células con sobreposicién, discreto pleomorfismo
nuclear y cromatina granular.

Imagen 7. Biopsia 3730-06. Mismo caso que el anterior, donde se corrobora el diagnéstico de
Carcinoma de conductos infiltrante, grado histologico 3.
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Imagen 8. Citologia 3751-07. Abundante tejido adiposo rodeando los grupos celulares, pero a
mayor aumento, se observa ligero pleomorfismo nuclear e hipercromasia.

Imagen 9. Biopsia 4936-07. Mismo caso que el anterior, donde se corrobora el diagndstico de
carcinoma de conductos in situ grado I11.
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Imagen 10. Citologia 3292-06. Muestra hipercelular, con aumento en el tamafio de sus
nucleos, comparado con el tamafio de un linfocito (recuadro), asi como sobreposicion de los
mismos. Cuadro de abajo: semeja fibroadenoma.

Imagen 11. Citologia 843-07. Se observa aumento en el tamafio celular, asi como discreto
pleomorfismo. No se observa nucleolo.
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Imagen 12. Biopsia 4258-07. Mismo caso que la citologia anterior, donde se corrobora el
diagnéstico de Carcinoma de conductos, grado histolégico Il.

Imagen 13. Citologia 3314-06. Grupo de células que muestran aumento de la celularidad, asi
como en el tamafio de los ndcleos y ligera sobreposicién de los mismos.

Imagen 14. Biopsia 6454-06. Caso que citologia anterior, donde se muestra un tumor
phyllodes histolégicamente benigno.
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Imagen 15. Citologia 5616-06. Dos grupos celulares, donde se observa aumento en el tamafio
de los nucleos vy la ligera sobreposicion de los mismos.

Imagen 16. Biopsia de la citologia anterior, donde se observan caracteristicas propias de una
condicién fibroquistica.
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Imagen 17. Citologia 4500-07. Fondo hematico, donde se observan grupos celulares con
aumento en la celularidad y ligera sobreposicion de los nucleos.

Imagen 18. Biopsia 1568-08. Biopsia del caso anterior, con diagnéstico de adenoma.
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Imagen 19. Citologia 1600-07. Grupo celular donde se observa sobreposicion y aumento en el
tamafio nuclear y a mayor aumento la presencia de cromatina gruesa.
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DISCUSION
Y
CONCLUSIONES




El grupo en el que el diagnostico fue “compatible o sospechoso de
malignidad” éste fue corroborado en el 100% de los casos. Desde el punto de
vista citologico, la mayoria eran muestras muy celulares, con sobreposicion,
algunos con nucléolo o incluso con aspecto plasmocitoide. Aunque no todas las
caracteristicas estaban presentes en las laminillas y los datos de atipia eran
focales, sutiles y/o combinados con grupos de células no atipicas; asi como
también habia artificios por extendido, por fijaciébn, con sangre 6 por mala
tincion. La sospecha de malignidad en la mayoria fue apoyada por la
exploracién fisica y en 4 de ellos por una mastografia anormal con B4 6 B5.

En el caso diagnosticado como “tumor phyllodes”, el estudio histologico
tenia un reporte de BAAF con “células atipicas”, ya que por su gran tamafio, por
ser poligonales 6 fusiformes y poco cohesivas hicieron sospechar que no se
trataba de células de estirpe epitelial.

En el grupo de “lesiones sospechosas o compatibles con lesion benigna”,
de 14 casos, 4 no tuvieron seguimiento, de los 10 restantes, en 9 de ellos se
corrobor6é una lesién benigna, y sélo en 1 fue maligno. En los nueve que se
comprobd que se trato de una lesién benigna, el diagnéstico de “compatible”
fue dado por que el material era muy escaso, o con artificios por extendido.
Pero en general, este grupo no mostraba datos citologicos de atipia, aun en el
caso numero CJ-2635-06 que en el estudio histologico resulto ser un carcinoma
lobulillar pleomdrfico, al revisar nuevamente las laminillas de citologia se
observaron artificios por tincion y el material muestreado correspondia a tejido
fibroadiposo, lo que se asume como error por el muestreo y no por el
diagnostico citologico.

El ultimo grupo, el de diagnostico de “atipia citolégica leve ¢ focal”, 40%
casos correspondié en el estudio histolégico a una lesion maligna y 60% a
lesiones benignas. Estos resultados muestran concordancia con lo reportado en
la literatura, donde en un estudio de 64 casos con diagnostico de atipia
citologica, solo se realizd estudio histolégico en 38 de ellos, de los cuales 37%
correspondié a lesiones malignas y 63% a benignas. Esto confirma que el
diagndstico de atipia es clinicamente significativo por su asociaciéon con una alta
probabilidad de malignidad, No existen criterios morfolégicos para diferenciar
entre lesiones benignas y malignas en los casos diagnosticados con atipia, pero
como se observé en nuestro estudio la caracteristica méas llamativa fue la
sobreposicion y en segundo término, la celularidad aumentada, el incremento
en el tamafio nuclear y el discreto pleomorfismo, sin la presencia de nucléolos
prominentes. Por lo anterior, se recomienda que ante una BAAF de glandula
mamaria con diagnéstico de atipia, debe ser evaluada adicionalmente con el
estudio histoldgico.
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Por otra parte, debemos hacer hincapié en que el término de
atipia citologica no debe ser usado en forma indiscriminada y reservarse
Gnicamente para un pequefio grupo de casos con caracteristicas citolégicas
muy especificas.

Con lo anterior, concluimos lo siguiente:

a. Cuando una BAAF tiene diagnostico de sospechoso o compatible con
malignidad, en nuestro hospital el 100% se comprobé como lesion
maligna

b. Si el diagnostico es de compatible con lesién benigna, en el 90%
(reajustada la cifra y eliminados los casos sin seguimiento), se trata de
una lesion benigna y sélo el 10% resulté una lesion maligna.

c. Deben aplicarse los siguientes parametros: diagnéstico clinico,
diagnéstico de estudio de imagen (mastografia y/o ultrasonido) y la
BAAF. Si alguno de ellos es sospechoso de malignidad es mejor realizar
el estudio histologico

d. En nuestro estudio, la mayoria de los casos con diagnéstico de atipia
citolégica leve corresponden a una lesion benigna, y en un 40% se tratd
de una lesibn maligna aun sin datos citologicos tradicionalmente
descritos como de atipia como son, nucléolo y aspecto plasmocitoide

e. Por lo anterior, se sugiere estudio histologico en TODAS las pacientes
con diagnadstico de atipia citologica leve, ain con estudio de imagen con
diagnadstico de lesion benigna

f. Por dltimo, debemos tanto las areas clinicas como los laboratorios de
citologia encaminar constantemente nuestros esfuerzos a disminuir los
artificios en el material de las BAAF, ya que pueden dar falsos positivos o
falsos negativos.
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