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SUMMARY

Objective: The objective of this study was to evaluate the validity of fine-needle aspiration (FNA) at our hospital in two groups defined
according to the radiology classification as probable benign (PB) and probable malignant (SM) lesions. Material and methods: A retro-
spective study was performed in 96 breast lesions, of which 55 were classified as PB and 41 as SM. In all cases FNA was performed
and the histological confirmation was obtained. Results: In the cytology resuilts from the 55 patients with PB breast lesions, we found
insufficient material in six cases, benign lesions in 37, suspicious malignancy in nine, and positive malignancy in three. A comparative
study was performed between cytologic and histologic reports. Three false-negatives and two false-positives were obtained, with a
99% specificity and negative predictive value 92%. In the cytology results from the 41 patients with eight SM breast lesions we found
insufficient material in five cases, positive malignancy in 21, suspicious malignancy in nine and six were negative. A comparative study
of the cytologic and histologic reports was performed. Two false-positives and two false-negatives were obtained with sensitivity and
a positive predictive value of 93%. Conclusion: Lesions classified as SM require a biopsy in order to avoid the false-negative with the
fine needle aspiration. This technique for testing PB lesions may be a good alternative in combination with periodic radiological tests.
Rev Esp Patol 2000; 33(2): 131-138.
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RESUMEN

Objetivo: El propdsito de nuestro trabajo es evaluar la validez de fa puncidn aspiracion con aguja fina (FAAF) en nuestro medio en dos
grupos definidos por la clasificacién radiogrdfica como lesiones probablemente benignas (PB) o probablemente malignas (PM).
Material y métodos: Se estudian retrospectivamente 96 lesiones mamarias, 55 clasificadas como PB y 41 como PM. En fodas se rea-
liz6 PAAF y se obtuvo comprobacidn histoldgica. Resultados: En las citologias de los 55 pacientes con lesion mamaria PB, encontra-
mos en seis casos material insuficiente, 37 benignas, nueve sospechosas de malignidad y tres positivas. Se realizé estudio compa-
rativo entre el informe citoldgico y el histoldgico. Hubo tres falsos negativos (FN) y dos falsos positivos (FP). Se obtuvo una especifi-
cidad del 99% y un valor predictivo negativo (VPN) del 92%. En las citologias de los 41 pacientes con lesion mamaria PM, encontra-
mos cinco casos de material insuficiente, 21 positivas, nueve sospechosas de malignidad y seis negativas. Se realizé estudio com-
parativo entre el informe citolégico y el histoldgico. Hubo dos FP y dos FN. Se obtuvo una sensibilidad y un valor predictivo positivo
(VPP) del 93%. Conclusiones: Ante una lesién clasificada por radiografia como PB, la PAAF puede considerarse una buena alterna-
tiva frente a los controles radioldgicos periddicos. Las lesiones clasificadas por radiografia como PM precisan biopsia para evitar los
FN gue existen con la PAAF. Rev Esp Patol 2000; 33(2): 131-138.
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INTRODUCCION

Desde que Martin y Ellis en 1930 (1) introdujeron por
primera vez la citologfa tras aspiracién con aguja fina
como método diagndstico, numerosos autores han corro-
borado la gran utilidad y fiabilidad de la técnica en el
diagndstico del cancer de mama (2-4). En la actualidad,
la PAAF forma parte del protocolo basico en el diagnés-
tico del cdncer de mama, junto con el examen clinico y
la mamografia (5-8). El propésito de este trabajo es eva-
luar la validez de la PAAF en nuestro medio en dos gru-
pos definidos por la clasificacién radiogrifica como
lesiones probablemente benignas (PB) o probablemente
malignas (PM).

MATERIAL Y METODOS

Se han revisado retrospectivamente 96 lesiones mama-
rias, 55 clasificadas radiograficamente como PB y 41
como PM. En todas se realiz6 PAAF y se obtuvo com-
probacién histoldgica.

Se define como lesién PB aquella que presenta un
bajo riesgo de cdncer. Los criterios radiogréficos para
definirla asi (9) son:

— Nédulo de 0,5-2 ¢cm, redondo, oval, lobulado, de con-
torno nitido bien definido visible total o parcialmente
debido a la superposicién con el tejido glandular que
la rodea.

— Microcalcificaciones agrupadas (grupos poco numero-
s0s), esféricas, redondas u ovales, homogéneas en
forma, tamafio y densidad.

— Asimetrias del parénquima, focales, con efecto volu-
métrico (visible en dos proyecciones), que no se modi-
fican con la compresién localizada, sin grasa inter-
puesta en ellas ni efecto masa o alteracion estructural
asociada.

Se define como lesion PM aquella que presenta un
aspecto mamogréafico con un alto grado de sospecha.
Las descripciones radiograficas de las lesiones que
entran en esta categoria (9) son:

— Nodulo/masa de cualquier tamafio, generalmente de
alta densidad, que presenta el contorno espiculado,
irregular o polilobulado y que puede tener o no una
extensién en forma de cola de cometa.
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— Una lesién en estrella es un 4drea de distorsién de la
arquitectura mamaria que presenta margenes irregula-
res y adopta una morfologia radiada, sin nicleo central
tumoral.

— Microcalcificaciones numerosas en poco volumen,
heterogéneas en forma y tamafio, menores de 1 mm y
de morfologia lineal curvilinea o ramificada.

— Densidades asimétricas de tipo tumoral, en ocasiones
palpables y con sintomas clinicos, volumétricas y aso-
ciadas o no a calcificaciones o alteraciones de la es-
tructura.

Para Ia realizacion de las punciones se emplearon
agujas de 25 G (0,5 x 16 mm), 23 G (0,6 X 25 mm) y c4-
nula oftdlmica (0,5 X 40 mm) y jeringas de 20 ml con so-
porte para ésta (pistola CAMECO). Las punciones se rea-
lizaron segtin 1a técnica ampliamente descrita en la lite-
ratura (10) y después fijadas: aproximadamente un 50%
en alcohol de 96°, para ser tefiidas segin la tincién de
Papanicolaou, y el otro 50% se fijan al aire y se tifien con
la técnica Dift-Quick (técnica de Giemsa modificada).

Los diagnosticos citolégicos fueron los siguientes:

— Material insuficiente.

— Negativo para células malignas.
— Sospechoso malignidad.

— Positivo para células malignas.

Los criterios citolégicos de malignidad fueron los-
siguientes:

— Abundante celularidad, superposicién o tridimensio-
nalidad, baja cohesividad.

— Pleomorfismo celular y nuclear.

— Niicleos grandes, hipercrométicos, con cromatina en
grumos e inversién de la relacién niicleo/citoplasma.

— Nucléolos grandes, irregulares y a menudo miiltiples.

— Ausencia de nicleos bipolares desnudos.

El diagnéstico citolégico de sospechoso de maligni-
dad se traduce por:

— Muestras hipocelulares con células atipicas aisladas.

— Muestras citoldgicas encuadrables en mastopatia, que
presentan ocasionales grupos epiteliales poco cohesi-
vos 'y células atipicas con aumento de la relacién
ntcleo/citoplasma.
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— Muestras citolégicas con grupos epiteliales cohesivos,
en general con escaso pleomorfismo, que ocasional-
mente presentan grupos con mayor disociacién celu-
lar, mayor pleomorfismo nuclear y escasez o ausencia
de ntcleos bipolares desnudos.

Los diagnoésticos histolégicos fueron:

— Benignidad (fibroadenoma, esteatonecrosis, etc.).

— Malignidad y/o el tipo histolégico del tumor (carcino-
ma ductal infiltrante, carcinoma lobulillar, etc.).

En el an4lisis estadistico no hemos incluido los casos
de material insuficiente al no existir células especificas
de tejido mamario (lo que se realiza en estas situaciones
es repetir la prueba hasta conseguir el diagnéstico o
derivarlo a cirugfa).

Se considerd:

— Verdadero positivo (VP) cuando el diagnéstico citolo-
gico de sospechoso (Fig. 1) o positivo de malignidad
(Fig. 2) se correspondia con un informe anatomopa-
tolégico de céncer (Fig. 3).

— Verdadero negativo (VN) cuando el diagnéstico cito-
l6gico de negativo para células neoplasicas (Fig. 4) se
correspondia con el diagndstico histolégico de benig-
nidad (Fig. 5).

PAAF en lesiones mamarias radiolégicamente benignas/malignas

— Falso negativo (FN) cuando el diagnéstico citoldgico
de negativo para células neopldsicas contrastaba con
el diagnostico histolégico de cédncer.

~ Falsos positivos (FP) cuando el diagnéstico citolégico
de sospechoso o positivo para células malignas se
correspondia con un informe anatomopatolégico de
benignidad.

Posteriormente, se calcul6 la sensibilidad (S), espe-
cificidad (E), valor predictivo positivo (VPP), valor pre-
dictivo negativo (VPN) y seguridad (SG) segtn las si-
guientes férmulas:

— S (probabilidad de que el test sea positivo cuando la
enfermedad estd presente):
VP/VP + FN x 100

—E (probabilidad de que el test sea negativo cuando la
enfermedad estd ausente):
VN/VN + FP x 100

— VPP (probabilidad de que la enfermedad esté presente
cuando el test es positivo):
VP/VP + FP x 100

— VPN (probabilidad de que la enfermedad esté ausente
cuando el test es negativo):
VN/VN + FN x 100

{

Figura 1. Citologia sospechosa de malignidad: frotis que muestra un grupo de células epiteliales cohesivo, con disociacién celular periférica. En el
fondo se observan células epiteliales con discreto aumento de la relacion nucleo/citoplasma, sin identificar nicleos bipolares desnudos (original, Diff-

Quick x400).
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Figura 2. Citologia positiva para células malignas. Fondo discretamente hematico sobre el que se observan grupos epiteliales atipicos, con nucleos
pleomérficos de contorno irregular con nucléolos prominentes (originai, Diff-Quick x400).

- SG:
VP + VN/VP + FP + VN + FN x 100

En el estudio estadistico consideramos el grupo de
sospechoso de malignidad como positivo para células
malignas, ya que un diagnéstico sospechoso en PAAF
conlleva una actitud idéntica a un diagnéstico positivo,
es decir, estudio preoperatorio y biopsia.

RESULTADOS

Lesiones clasificadas
como probablemente benignas

El rango de edad de los 55 pacientes (54 mujeres y 1
hombre) con lesiones mamarias clasificadas por radio-
grafia como PB fue de 23 a 79 afios. En 53 casos la

Figura 3. Carcinoma ductal: crecimiento carcinomatoso intraductal de patrén eribiforme/cilindromatoso (original, hematoxilina-eosina x200).
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PAAF en lesiones mamarias radiolégicamente benignas/malignas
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Figura 4. Citologia negativa para células malignas. Presencia de un grupo de estroma fibrilar hipocelular y un grupo cohesivo de células epiteliales
de aspecto monomorfo. En el fondo se observan nlcleos bipolares desnudos (original, Diff-Quick x400).

PAATF se realizé directa o dirigida por ecograffa, y en
dos por estereotaxia.

En las citologfas encontramos, en seis casos (11%),
material insuficiente para emitir un diagndstico citolégi-
co; 37 (67,3%) citologias benignas, nueve (16,3%) sos-
pechosas de malignidad y tres (5.4%) positivas para
células malignas.

Se realizé estudio comparativo y andlisis estadistico
entre el informe citoldgico y el histoldgico. Los resulta-
dos fueron los siguientes:

— De la categoria de negativo para células malignas, 34
fueron VN y tres EN. En la categoria de positivo para
células malignas (incluyendo las sospechosas de
malignidad) diez fueron VP y dos FP (Fig. 6 Ay B).

Figura 5. Histologia de benignidad. Fibroadenoma de patrén intracanalicular, con proliferacion fibrosa nodular que comprime y deforma los cana-

liculos epiteliales (original, hematoxilina-eosina x200).
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A) Probablemente benignas 55 B)
Material adecuado: 49 (89%)
Material insuficiente: 6 (11%) BIOPSIA @ | BIOPSIA &
VP FP
PAAF © 10 2
- - . . B . FN VN
Negativo para células malignas Positivo para células malignas
gativo p g Fosiuvo p £ PAAF | 3 34
37 (67,3%) 11 (21,7%)
VN FN VP FP
34 3 10 5

Figura 6. Ay B) Resultados de las lesiones mamarias clasificadas como probablemente benignas.

— De los seis casos de material insuficiente para un diag-
néstico citoldgico, dos resultaron cdncer.

Los FN, como hemos visto, eran tres (5,4%). En el
primer caso la citologia informaba de hiperplasia benig-
na de mama mientras que el diagnéstico anatomopatolo-
gico era de carcinoma ductal infiltrante; en otro caso el
resultado citoldgico fue de fibrosis y el histologico de
carcinoma lobulillar in situ, y en el tercer caso de FIN el
diagndstico citolégico era de negativo para células ma-
lignas mientras que el histolégico fue de carcinoma
lobular.

En el estudio citoldgico de las lesiones mamarias cla-
sificadas como PB hubo dos casos de FP o falsos sospe-
chosos (3,6%). En ambos la citologia informaba de célu-
las sospechosas de malignidad, mientras que el diagnds-
tico histoldgico fue de esteatonecrosis y cambios fibro-
quisticos. |

El anlisis estadistico de la serie completa mostré:

— Sensibilidad del 77%.
— Especificidad del 95%.
— VPP 83%.

— VPN 92%.

— Seguridad 90%.

El VPN de la PAAF de las lesiones clasiﬁcadaé como
PB fue del 92%, mientras que el porcentaje de aciertos
para la radiografia fue del 73%.

Lesiones clasificadas
como probablemente malignas

El rango de edad de los 41 pacientes (39 mujeres y 2 va-
rones) con lesiones mamarias clasificadas radiografica-
mente como PM fue de 36-78 afios. En 34 casos la
PAAF se realizé directa o dirigida por ecografia, y en
siete por estereotaxia.

En las citologias encontramos, en cinco casos (12%),
material insuficiente para emitir un diagndstico citologi-
co; 21 (51%) citologias positivas para células malignas,
nueve (22%) sospechosas de malignidad y seis (15%)
negativas para células malignas.

Se realiz6 estudio comparativo y andlisis estadistico
entre el informe citoldgico y el histolégico. Los resulta-
dos fueron los siguientes:

—De la categoria de positivas para células malignas
(incluyendo los sospechosos de malignidad como
positivas), 28 fueron VP y dos FP. En la categoria de
negativas para células malignas, cuatro fueron VN y
dos FN (Fig. 7 Ay B).

—De los cinco casos de material insuficiente para un
diagnéstico citolégico, dos resultaron céncer.

Hubo dos FP (4,8%) donde la citologfa informaba de
sospechoso de malignidad, mientras que el diagnéstico
histolégico fue de hiperplasia ductal.
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PAAF en lesiones mamarias radiologicamente benignas/malignas

A) Probablemente malignas 41 B)
Material adecuado: 36 (88%) |
Material insuficiente: 5 (12%) JJ BIOPSIA @ | BIOPSIA &
VP FP
PAAF@| 28 2
Positivo para células malignas Negativo para células malignas PAAFD| o FN A VN
30 (73%) 6 (15%)
VP FP VN N
28 2 4 5

Figura 7. A y B) Resultados de las lesiones mamarias clasificadas como probablemente malignas.

Los FN, como hemos visto, fueron dos (5%). En el
primer caso la citologia informaba de hiperplasia benig-
na de mama, mientras que el diagnéstico histolégico era
de carcinoma ductal infiltrante. En el otro caso el diag-
ndstico por citologia era de negativo para células malig-
nas; sin embargo, el diagndstico histolégico confirmaba
un carcinoma intraductal.

El analisis estadistico de la serie completa mostré:

— Sensibilidad del 93%.
— Especificidad del 67%.
~ VPP 93%.

— VPN 67%.

— Seguridad 89%.

El VPP de la PAAF de las lesiones clasificadas como
PM fue del 93%, mientras que con la radiografia el por-
centaje de aciertos fue del 78%.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

La utilidad de la citologia tras la PAAF en el diagnosti-
co del cancer de mama es un hecho aceptado. La técni-
ca esta bien establecida (10). Nosotros quisimos estudiar
en nuestro medio la validez de la PAAF en las lesiones
clasificadas por radiografia como probablemente benig-
nas o probablemente malignas.

Diversos factores pueden afectar a la validez de esta
técnica y reducir los FP: la naturaleza de la lesién, la
obtencidn de una muestra adecuada, y la experiencia de la
persona que realiza la puncidn y lee la citologia (10-13).

En nuestra serie en total tuvimos un 11,45% de casos
con muestra no representativa (entre los autores consul-
tados varia de 0% a 36%) (5, 7, 14-16). Se obtuvieron
los FP en la categoria de sospechoso de malignidad (por
lo que tendriamos que hablar de falsos sospechosos)
(16), y esto afecta negativamente a la especificidad y
seguridad de la serie. Al incluir los clasificados de sos-
pechosos en la PAAF como positivos en el test, se incre-
menta la sensibilidad y disminuye la especificidad (por
los FP).

Es dificil comparar los resultados de los estudios
publicados debido a la diferente categorizacién de los
datos. Como hemos comentado anteriormente, segiin se
incluya o no como maligno la categoria de sospechoso
varian los valores de sensibilidad y especificidad. Ade-
mds, algunos autores consideran las muestras de mate-
rial insuficiente como resultados negativos y no las ex-
cluyen del andlisis estadistico. Este problema fue estu-
diado por Fornage (17): valores de especificidad de 91%
y de seguridad de 92%, después de la correccidn (excluir
los casos de material insuficiente), bajaron a 80% y
83%, respectivamente.

Nuestros datos sobre las lesiones PB referentes a se-
guridad (90%), sensibilidad (77%), especificidad (95%),
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VPP (83%) y VPN (92%) y lesiones PM sobre seguridad
(89%), sensibilidad (93%), especificidad (67%), VPP
(93%) y VPN (67%) son similares a la mayoria de la bi-
bliografia revisada. La sensibilidad oscila para los auto-
res entre el 68% y 96%, la especificidad entre el 64% y
100% y la seguridad entre el 81% y 99% (5, 7, 14-16,
18, 19).

Estos datos nos dan confianza y ponen de manifiesto
la fiabilidad del método. Por tanto, y como conclusién,
pensamos que la citologfa tras PAAF es un método segu-
ro, comodo y barato. Ademds, utilizado junto con el
examen clinico y las técnicas de imagen (mamografia y
ecografia) mejora atin més nuestra eficacia en el diag-
nostico del cancer de mama (5-8, 20).

La PAAF de las lesiones clasificadas radiografica-
mente como PM es complementaria a las técnicas de ima-
gen. Pero, en cualquier caso, las lesiones PM precisan
biopsias para evitar los FN que existen con la técnica.

Ante una lesién clasificada radiograficamente como
PB, la PAAF puede considerarse una buena alternativa
frente a los controles radiograficos periédicos.

Algunos autores afirman que cuando son positivas
para cdncer tanto la clinica como la mamografia v la
citologia, se puede realizar el tratamiento definitivo sin
confirmacion histolégica, ante el riesgo tan bajo de FP
de esta tltima (21, 22). Sin embargo, hasta el momento
nosotros realizamos biopsia para confirmar el diagn6sti-
co de cancer antes del tratamiento definitivo.
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