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RESUMEN

Introduccion

En la mayoria de los hospitales publicos la demora entre la primera consulta y
la cirugia es prolongada. Comenzamos a utilizar la citologia por impronta con el
objetivo de probar la eficacia y determinar si puede reducir los tiempos para el ini-
cio del tratamiento.
Objetivos

Conocer la sensibilidad y la especificidad, conocer la calidad del material ob-
tenido y comparar los tiempos entre los métodos de impronta e histologia.
Materiales y métodos

Se realizé biopsia core a 99 pacientes con n6dulos mamarios no palpables. Al
comparar los resultados de la pieza operatoria con los resultados histolégicos de la
biopsia core, revelan una sensibilidad para la biopsia core del 96,15% y una es-
pecificidad del 95,23%. Al comparar los resultados de la pieza operatoria con los
resultados de la impronta, se observé una sensibilidad para la impronta citolégica
de 98,70% y una especificidad del 95,40%. Las muestras por impronta fueron de
buena calidad. La demora en la obtencién del informe anatomopatolégico de la
biopsia core fue de 35,53 dias, mientras que la demora en el informe de la impron-
ta fue de 2,20 dias.
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Conclusién

La citologia porimpronta es un método rapido y confiable, que reduce el tiempo
de espera del diagndstico, mejora la sensibilidad y especificidad de la citologia por
aguja fina.
Palabras clave

Citologia por impronta. Cirugia demorada. Histologia mama. Biopsia core.

SUMMARY

Introduction

In most public hospitals the delay between the first consultation and surgery is
prolonged. We started using the imprint cytology in order to test the efficacy and
determine if it can reduce the time for the start of treatment.
Objectives

To determine the sensitivity and specificity, know the quality of the material
obtained and compare the times between imprinting methods and histology.
Materials and methods

Core biopsy was performed in 99 patients with no breast nodules palpable.
When comparing the results of the surgical specimen with histological results of
core biopsy revealed a sensitivity for core biopsy 96.15% and a specificity of
95.23%. to the comparing the results of the surgical specimen with results of im-
printing was observed sensitivity for cytological imprint 98.70% and a specificity of
95.40%. Stamp the samples were good quality. The delay in obtaining the report
pathology of the biopsy core was 35.53 days while the delay in the report of the

imprint was 2.20 days.
Conclusion

Imprint cytology is a rapid and reliable method that reduces the waiting time of
diagnosis, improves sensitivity and specificity of fine needle cytology.
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INTRODUCCION

En la mayoria de los centros publicos de sa-
lud el tiempo que transcurre entre la primera
consulta v el dia de la resolucién quirtrgica es
prolongado, debido a un conjunto de factores,
que escapan al manejo médico.

La utilizacién de la citologia obtenida con
aguja fina en patologia mamaria fue siempre
una cuestiéon de discusion; a diferencia de ésta,
el método de la citologia por impronta pareciera
ofrecer mayor calidad como material de estudio.

En nuestro centro comenzamos a utilizar la
citologia por impronta con el objetivo de probar
la eficacia y determinar si se pueden reducir los
tiempos para el inicio del tratamiento quirtrgico.
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OBJETIVOS

* Conocer la sensibilidad, especificidad, valor
de prediccién positivo y valor de prediccién
negativo de la citologia por impronta de las
biopsias core en patologia mamaria.

* Conocer la calidad del material obtenido por
impronta.

* Comparar los tiempos entre los métodos de
impronta citolégica e histolégico y la toma
de decisién quirtrgica.

CRITERIO DE INCLUSION
* Pacientes con nédulo sélido no palpable de
mama, con indicacién de biopsia core bajo
guia ecogréfica.



RELEVANCIA DE LA CITOLOGIA POR IMPRONTA DE LAS BIOPSIAS CORE ... 229

Figura 1

CRITERIO DE EXCLUSION
* Pacientes con diagndstico previo.
* Pacientes con nédulo palpable.
* Pacientes diagnosticadas, que sean operadas
en otro centro o no sean pasibles de cirugia.

MATERIALES Y METODOS

Pacientes asistidas en el consultorio de Pa-
tologia Mamaria, que presentaron nédulos no
palpables de mama. El periodo del estudio com-
prende desde el 2 de mayo de 2011 hasta el 31
de enero de 2013. Las pacientes tenian indica-
cién de biopsia core.

La seccién cuenta con un ecégrafo Mindray
M5, transductor de partes blandas. Las biopsias
core se realizan con técnica convencional con
pistola Promag 2,5. Presencia de personal téc-
nico de la Seccién Citologia.

Descripcion del procedimiento

El cilindro de tejido se coloca en el medio
del portaobjeto y se desliza o rota con el extre-
mo de una aguja descartable (Figura 1). Las im-
prontas se fijan de manera inmediata en alcohol
96° (Figura 2) y los cilindros de tejido se colocan

en un frasco con formol 10% para su estudio
histolégico por diferido. Si se necesitara conge-
lacién el tejido se envia en fresco al Servicio de
Anatomia Patoldgica. Las improntas se colorean
segin técnica de Papanicolaou abreviada y se
montan con cubreobjetos de vidrio y béalsamo
sintético, se procede a valorarlas seleccionan-
do primero macroscépicamente los preparados
que parezcan mas adecuados. Luego se tiene en
cuenta el volumen del material, signos de proli-
feracion epitelial; se da mucha importancia a la
cohesién intercelular y a los aspectos morfol6-
gicos celulares y nucleares.

Los procesos proliferativos epiteliales con al-
teraciones morfolégicas nucleares, despropor-
cién nucleo-citoplasmatica y disminucién o falta
de cohesién intercelular son interpretados como
malignos.

Se valora también tamano celular, presencia
de necrosis, microcalcificaciones si las hubiere,
mitosis tipicas o atipicas, vacuolizacién citoplas-
matica. Estos ultimos datos nos permiten agre-
gar informacién respecto del grado nuclear y
agresividad del tumor.

Casi siempre se llega a una conclusion diag-
néstica con la observacién de uno o dos prepa-
rados y en la medida de lo posible se expresan
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Figura 2

los tipos tumorales. La valoraciéon de los pre-
parados se realiza siempre en el mismo dia vy la
opinién diagnéstica se imprime y es firmada por
el médico patblogo especialista en citopatologia.
Método estadistico: chi cuadrado.

RESULTADOS

Desde el de 2 de mayo de 2011 hasta el 31
de enero de 2013 fueron reclutadas 99 pacien-
tes para realizar biopsia core de mama. La edad
media fue de 54,1 afos (rango: 17-88 anos y
mediana 56,5 afnos). El tamafo tumoral pro-
medio por ecografia fue de 17,93 mm (rango:
5-32 mm, mediana 17 mm). En 77 pacientes
(77,25%) se encontré cancer de mama y en 22
pacientes (22,75%) patologias benignas (Figu-
ra 3). Promedio de tomas (cantidad de disparos
de la pistola de tru-cut): 3,23 (rango: 2-7, me-
diana 3 disparos).

El estudio histolégico de la pieza operatoria
fue considerado como gold standard. Al com-
parar los resultados de la pieza operatoria con
los resultados histolégicos de la biopsia core,
revelan una sensibilidad para histologia de la
biopsia core del 96,15%, una especificidad del
95,23%, un valor de prediccién positivo del
98,68% vy negativo del 86,95% (Tabla I).
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Al comparar los resultados de la pieza ope-
ratoria con los resultados de la impronta, se ob-
servé una sensibilidad para la impronta citolégi-
ca de 98,7%, una especificidad de 95,4%, un
valor de prediccién positivo de 98,7% vy negati-
vo de 95,4% (Tabla II).

Las muestras por impronta obtenidas fueron
de buena calidad, con abundante celularidad.
No hubo muestras insatisfactorias para el diag-
néstico.

En nuestro estudio la demora en la obten-
cién del informe anatomopatolégico de la biop-
sia core fue de un tiempo promedio (media) de
35,53 dias, mediana 32 dias, mientras que la

Benignas 22%

Malignas 78%

Figura 3. Biopsias benignas versus malignas.
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AP pieza
AP core + - Total Sensibilidad 96,15%
+ 75 1 76 Especificidad 95,23%
- 3 20 23 VPP 98,68%
Total 78 21 99 VPN 86,95%

Complemento de los datos de la tabla

+ Las tres pacientes con biopsia core negativa para cancer, tuvieron diagnéstico de carcinoma en la pieza
operatoria pero las improntas fueron positivas. Dos de ellas presentaron cancer inflamatorio de mama, la
tercera presentaba un diagnéstico de hiperplasia en la biopsia core y en la pieza un carcinoma ductal in situ.
Corresponde a tres FN (falso negativo) de la core: 3,03%.

+ Una paciente con biopsia core positiva, fue negativa en la pieza operatoria y en la impronta. El diagnéstico de
la pieza operatoria fue lesidn esclerosante. Pero debido a las caracteristicas de la lesién esclerosante, es po-
sible que se confundan ambos diagndsticos. Corresponde a un FP (falso positivo) de la biopsia core: 1,01%.

Tabla I. Anatomia patolégica (AP) de las biopsias core versus la pieza operatoria.

demora en el informe de la impronta fue de un
tiempo medio de 2,2 dias (rango: 0-7 dias, me-
diana 2 dias).

El tiempo que transcurre desde la biopsia
a la fecha quirtrgica de nuestra seccién es de
aproximadamente 60 dias; mediante la utili-
zacién de la impronta la demora disminuye a

30 dias.
DISCUSION

Las improntas del tejido obtenido por tru-cut
fueron abundantes, suficientes y de muy buena

calidad en el 100% de los casos. La calidad y
cantidad fue considerada adecuada cuando con
la muestra se pudo arribar a un diagnéstico, fue-
ra este benigno, maligno o sospechoso. Datos
reportados por Kulkarni refieren un material
adecuado para el estudio en 94,8% de 819 ca-
sos.! En la literatura algunos autores consideran
satisfactoria la presencia de determinada canti-
dad de células, ductos o grupos celulares.*®

Los trabajos en la bibliografia obtienen re-
sultados similares globales (Tabla III), algunos
estudian las biospias por grupos; por ejemplo,
benignos, probablemente benignos, probable-

AP pieza
AP core + - Total Sensibilidad 98,7%
+ 76 1 77 Especificidad 95,4%
- 1 21 22 VPP 98,7%
Total 77 22 99 VPN 95,4%

Complemento de los datos de la tabla

1,01%.

» Una paciente presenté impronta positiva (carcinoma ductal infiltrante) y pieza negativa (carcinoma ductal in
situ). El estudio de la biopsia core fue negativo. Se interpreté como falso positivo de la citologia por impronta

» Una paciente presentd impronta negativa y pieza positiva para carcinoma ductal infiltrante. El estudio de la
biopsia fue positivo. Se interpreta como falso negativo de la impronta 1,01%.

Tabla Il. Impronta versus diagnéstico final de la pieza operatoria.
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Sensibilidad Especificidad VPP VPN
Veneti, et al. 1996 97,1% 99,4% - -
Albert, et al. 2000 96,5% 90,0% 97,8% 84,3%
Farshid, et al. 2006 86,4% 83,7% 98,2% 77,8%
Kulkarini, et al. 2009 97,7% 94,2% 93,1% 98,1%
Zhang, et al. 2010 96,2% 87,5% - -
Stigliano, et al. 2013 98,7% 95,4% 98,7% 95,4%
Tabla lll

mente malignos, malignos e insatisfactorios;”® en
nuestro caso se clasificaron en benignos y ma-
lignos.

La histologia de nuestro falso negativo coin-
cide con los falsos negativos hallados por Far-
shid (carcinoma ductal infiltrante).

El tamano promedio ecogréfico fue 17 mm.
Se analizaron los casos de mayor tamarno y se
constaté que, aun encontrando tumores eco-
graficos de 30 mm, no eran palpables por las
caracteristicas de la mama (relacién entre mama
y tumor, presencia de inflamacién o edema).

En nuestro modelo organizacional, cuando
se indica una biopsia se espera el resultado y
con el mismo se realizan los estudios comple-
mentarios necesarios. Luego, se presenta el caso
en ateneo y se otorga el turno quirtrgico (es-
te proceso demora 60 dias). Con la reduccién
del resultado de la impronta con una media de
2 dias, podemos reservar el turno quirtrgico,
realizar los estudios prequirtrgicos y decidir en
ateneo la conducta aproximadamente para la
fecha en que contaremos con el informe histo-
l6gico de la biopsia core (promedio 35 dias). Asi
logramos disminuir la demora hasta la cirugia en
30 dias. Con esta celeridad se benefician aque-
llas pacientes con diagnésticos dudosos o con
baja sospecha de malignidad previa, ya que pa-
ra las pacientes con alta sospecha clinica se re-
servan los turnos con anticipaciéon. Se cumple
de esta manera con lo propuesto por distintos
autores.’

De forma similar, el trabajo de Kulkarini con-
cluye que la implementacién de esta técnica per-
mite disminuir los tiempos para el tratamien-
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to, lo que se traduce en un beneficio para la pa-
ciente.! Otros trabajos informan resultados simi-
lares en este sentido.® Jacob destaca que el pro-
cedimiento cobra importancia cuando urge ob-
tener un resultado. Nuestro grupo utiliza en es-
tos casos el método de impronta y el diagndstico
inmediato de la biopsia core mediante conge-
lacién; sin embargo Veneti en su estudio destaca
que la impronta puede ser una alternativa valida
en centros donde la congelacién no es posible.*®
Uno de ellos implementé la impronta en ma-
terial obtenido por sistema de aspiracion por
vacio."

Creemos que si se realiza este procedimien-
to en los tumores cuyo tratamiento inicial es el
tratamiento neoadyuvante, comenzariamos el
tratamiento precoz cuando los receptores no se-
an fundamentales para seleccionar las drogas a
utilizar.

Al realizar la impronta y la biopsia core, y no
sblo la puncién con aguja fina, también dismi-
nuimos el tiempo operatorio, ya que la conge-
lacién sélo debe abocarse a los méargenes. Asi-
mismo la cantidad y calidad de material de una
impronta es muy superior a la puncién con agu-
ja fina.'"'?

Oftra ventaja indirecta de trabajar con el téc-
nico citélogo in situ es la reduccién de la canti-
dad de disparos realizados con la pistola, ya que
se realiza una apreciacién macroscépica del ma-
terial v asi se reduce la cantidad del mismo a
procesar posteriormente y las posibles compli-
caciones en las pacientes (hematomas en sitio
de puncién). El trabajo de Albert concluye que
ademas de ser un método confiable y rapido
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reduce la cantidad de biopsias realizadas a la
paciente.’ El éxito del procedimiento radica en
el entrenamiento que se necesit6 para fortalecer
la citologia como método y para mejorar la im-
pronta citolégica (técnica de obtencién de la
muestra, procesamiento de la muestra, expe-
riencia de los operadores involucrados).

Actualmente, nuestro grupo esta realizando
un estudio comparativo entre la calidad del ma-
terial para realizar estudios inmunohistoquimi-
cos en las improntas por citologia versus biop-
sias core. En el caso de patologia avanzada se
disminuirian los tiempos para comenzar el trata-
miento neoadyuvante. Este tema ya fue anali-
zado en el trabajo presentado por Zhang.*

CONCLUSIONES

La buena sensibilidad, especificidad, valores
de prediccién positivos y negativos alcanzados
con la impronta citoldgica de biopsias core ani-
man la aplicacién de ésta técnica en la practica
diaria, particularmente en hospitales publicos, ya
que permite el redireccionamiento inmediato de
la paciente. Estos resultados no suplantan al es-
tudio histolégico de la biopsia core.

La citologia por impronta es un método ra-
pido y confiable que reduce el tiempo de espera
del diagnéstico y mejora la sensibilidad y espe-
cificidad de citologia por aguja fina. Es funda-
mental contar con anatomopatélogo entrenado
en citologia para que procese la muestra y ana-
lice el material obtenido.

El factor que mas nos impulsé a su imple-
mentacién es el tiempo de procesamiento e in-
forme de la muestra, como un confiable deter-
minante a la hora de indicar un procedimiento
quirtrgico vy asf lograr una reduccién del tiempo
de espera total.
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DEBATE

Dra. Maciel: Creo que adelantar toda la
burocracia o tramites administrativos, esta per-
fecto si en el momento de la cirugia se tiene el
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informe de la histologia. De todas maneras creo
que es muy interesante lo que plantean v sin du-
da la citologia es algo muy util para adelantar
todos esos tiempos.

Dr. Moreno: Gracias Dra. Maciel por las
consideraciones. Solamente queria decir que en
realidad creo que esta experiencia nacié un po-
co sin pretensiones, simplemente para ver como
iban evolucionando los resultados. Después nos
encontramos, cuando se sacaron cifras, que las
sacé el equipo de patologia mamaria, que los
resultados eran bastante mejores de lo que no-
sotros hubiéramos imaginado. Nosotros no tene-
mos demasiadas pretensiones desde el punto de
vista de anatomia patolégica y creo que hay que
resaltar que en realidad de ninguna manera se
pretende reemplazar el resultado de la core bi-
opsy. El resultado histolégico, simplemente per-
mite acortar, como lo presenté el Dr. Stigliano,
los tiempos para la gestion de los turnos y pa-
ra acelerar los procesos desde el punto de vista
del diagnéstico y tratamiento. Con respecto al
tema de la infiltracién, en realidad lo recomen-
dado para todas las valoraciones de las muestras
citolégicas es no pretender hacer una discrimi-
nacién en los carcinomas, si se trata de lesiones
infiltrativas o no. Nosotros tuvimos mucha expe-
riencia con la puncién por aspiracién con aguja
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fina vy el valor de prediccién positivo nuestro es
muy alto. Desde el punto de vista citolégico hay
indicadores que son muy claros de infiltracién y
a veces nos podemos equivocar, como sucedié
en un caso, pero ha sido por suerte la excepcién
de la regla. De todas maneras, yo considero que
lo prudente es desde el punto de vista citolégico,
que no se vaya sobre el tema de la infiltracién o
no infiltracién, porque me parece que es bueno
respetar las reglas del juego. Asi que en ese sen-
tido estoy de acuerdo con las observaciones que
se hicieron. Con respecto al entrenamiento, me
parece que la patologia no debe descansar ni
sobre ojos privilegiados ni experiencias privile-
giadas, sino que se debe fomentar dentro de la
anatomia patolégica muy buen entrenamiento,
tanto en citologia como en histologia, para que
no haya problemas. Esto solamente es posible
poniendo en préctica los métodos con la maxi-
ma seriedad y nada méas que eso. No considero
que tenga que haber un patélogo privilegiado
para mirar la citologfa ni para mirar la histologia
de la mama.

Dr. Castaio: Muchas gracias Dr. Moreno
aunque creemos que debe haber un citélogo y
un patdlogo excelente, privilegiado o idéneo pa-
ra ver la citologia y anatomia patoldgica de la
mama.



