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Objetivo: Estudio retrospectivo de la utilidad de la biopsia
con aguja 14G de microcalcificaciones mamarias en lo que res-
pecta a su valor para predecir benignidad.

Material y métodos: Entre 1998 y 2001 se realizan 76 biop-
sias de microcalcificaciones con resultado de benignidad utili-
zando estereotaxia convencional, aguja automadtica 14G de largo
recorrido, mds de cinco cilindros, con comprobacién radiolégica
(67%) e histoldgica (83%) de microcalcificaciones. No se inclu-
yen lesiones de alto riesgo.

Se clasifican los hallazgos en concordantes y no concordantes;
ante discordancia se pautd biopsia escisional. Siempre, ante re-
sultados inespecificos, se pautd seguimiento. Se indicé la biopsia
escisional en el seguimiento ante cambios mamograficos.

Se realiza un seguimiento de al menos dos afios y se efectia la
correlacién histoldgica de los casos intervenidos.

Resultados: 42 (55%) biopsias presentaron resultados inespe-
cificos. Se realiz6 biopsia escisional, por discordancia, en nueve
(12%), con dos falsos negativos precoces (2,6%). Se controlaron
62 (81%), y el seguimiento fue incompleto en 14 (18%).

En seis biopsias se evidencié un cambio mamografico en la le-
sién (8%), el intervalo entre el diagndstico inicial y los cambios
oscild entre 6 y 35 meses, con una media de 22. No se evidencia-
ron falsos negativos tardios.

Conclusiones: La biopsia con aguja gruesa (BAG) de 14G
condicioné un 55% de resultados histolégicos inespecificos, 1o
que obliga a seguir las lesiones con controles cortos; un 12% de
biopsias por discordancia y un 2,6% de falsos negativos.

Los cambios tardios en el seguimiento aconsejan controles
mas alld de los dos afios para asegurar benignidad.

La ausencia de falsos negativos tardios, previamente publica-
da, se relacioné con el tamafio muestral y con el porcentaje rela-
tivamente elevado de lesiones BIRADS 3 incluidas.

Palabras clave: BAG. Microcalcificaciones. Seguimiento. Benignidad.
Falsos negativos.

Microcalcifications with Benign
Diagnosis Using Thick Needle Biopsy

(14G) Follow-Up and False Negatives
in 76 cases

Aim: Retrospective study of the usefulness of 14G needle biopsy in
predicting benignity of breast microcalcifications.

Materials and Methods: Seventy-six biopsies were performed bet-
ween 1998 and 2001 on microcalcifications with benign diagnosis
using conventional stereotactic, automated, large core (14 gauge) need-
le (more than 5 cylinders), with microcalcifications having been diag-
nosed radiologically (67%) and histologically (83%). There were in-
cluded no high risk lesions.

All findings were classified as either concordant or non-concordant.
Non-concordant findings underwent subsequent exscisional biopsy.
Follow-up was prescribed in cases of unspecific results. Excisional
biopsy was indicated during follow-up should any mammographic
changes have been observed.

There were realized follow-up periods of at least 2 years. All cases
were submitted to histological correlation.

Results: Forty-two biopsies (55%) presented unspecific results. Ex-
cisional biopsy due to non-concordant results was performed in 9 cases
(12%), with 2 false negatives (2.6%). Sixty-two cases (81%) were con-
trolled, there being incomplete follow-up in 14 cases (58%).

There were observed mammographic changes in lesions in 6 biop-
sies (8%). The time interval between initial diagnosis and mammo-
graphic change varied from 6 to 35 months, with the average being 22
months. No false negatives were observed after excisional biopsy.

Conclusions: Thick needle biopsy (14 gauge) proved to be definiti-
ve in 55% of histologically unspecific results, which necessitated brief
follow-ups. It also did so for 12% of those biopsies performed due to
non-concordance and 2.6% of false negatives.

Any changes occurring late in the follow-up period suggested the
possibility of extending such beyond two years in order to establish be-
nignity. The absence of late occurring false negatives, as previously
published, related both to the size of biopsy samples and to the fact
that a relatively high percentage of lesions were BI-RADS 3 classified.
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La biopsia con aguja gruesa (BAG), con distintos sistemas y
calibres, ha demostrado ser muy eficaz en el diagnéstico de
las lesiones mamarias no palpables''®, ademés de coste-efectiva
con respecto a la biopsia quirdrgica'®!2.
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En el caso de las microcalcificaciones, se han publicado sensi-
bilidades algo inferiores, en torno a 87-91%", en relacién con
las dificultades técnicas para incluirlas en la muestra, la posibili-
dad de que éstas no representen de modo significativo a la lesién
a caracterizar, asi como por la tasa mayor de falsos negativos pu-
blicados y de resultados histol6gicos inespecificos™7%:11:13.14.20-26

Por todos estos factores, se ha recomendado sustituir la BAG
con aguja de 14 G por el sistema de aspiracién con agujas mas
gruesas (mammotomo), ya que obtienen muestras significativa-
mente mayores en tamaflo en las que la infravaloracién de lesio-
nes es menor, especialmente en lo que respecta al diagndstico de
la hiperplasia atipica y del carcinoma in situ'>"°.

Al no existir una generalizacién de esta tecnologia en nuestro
pais, y ante el coste que supone la alternativa quirurgica, la he-
mos seguido realizando en lesiones BIRADS 4, 5 y algunas 3 en
las que se solicitaba confirmacién histolégica.

Presentamos nuestros resultados, en un andlisis retrospectivo
de las microcalcificaciones biopsiadas con diagndstico de benig-
nidad, tras un seguimiento de al menos 24 meses, con especial
interés en lo que respecta a la aparicion de falsos negativos pre-
coces y tardios.

MATERIAL Y METODOS

Desde mayo de 1998 a septiembre de 2001, se han realizado
en nuestro centro, que se corresponde al tipo de unidad diagnds-
tica donde la actividad de cribado se hace de forma alternativa,
776 biopsias percutdneas de microcalcificaciones como tnico ha-
llazgo mamografico con resultado histoldgico de benignidad.

Se incluyen 71 pacientes, con rango de edad de 32 a 71 afios,
con una media de 58.

En 54 casos, las microcalcificaciones se categorizaron como
lesién BIRADS 4 —indeterminadas— y 21 BIRADS 3 —proba-
blemente benignas—, asi como un caso BIRADS 5 —alto grado
de sospecha.

La biopsia se realizé en una unidad convencional, acoplada al
mamégrafo, con estereotaxia no digital (Mamommat 2, Siemens,
Alemania) y con un sistema de biopsia automadtico 14G, de largo
recorrido (22 mm).

La técnica utilizada estd ampliamente descrita'®. Se realizaron

entre 5—12 pases por lesion, con una media de ocho. Todos aque-
llos casos en los que no se obtuvieron al menos cinco cilindros,
no se han incluido en la serie. Se realiz6 comprobacién radiol6-
gica de las microcalcificaciones en al menos un cilindro en 51
(67%) casos e histoldgica en 63 (83%).

En todas las pacientes se solicité consentimiento informado.

Los hallazgos se clasificaron en concordantes y no concordan-
tes con los hallazgos radiolégicos. Ante diagndsticos histologi-
cos inespecificos (cambios fibroquisticos, tejido mamario nor-
mal con microcalcificaciones, fibrosis, metaplasia apocrina, ec-
tasia ductal) se pauté un seguimiento radioldgico a seis, 12, 18 y
24 meses. El seguimiento se considerd correcto si se realizé en
un plazo de + 2 meses.

En caso de resultados no concordantes, por diagndstico de te-
jido mamario normal o clara discordancia radiopatolégica, se
pauté biopsia quirtdrgica con localizacién previa.

No se incluyen casos de hiperplasia ductal o lobular atipica,
carcinoma lobulillar in situ, lesién esclerosante compleja, phy-

llodes o papiloma, por considerar que son lesiones de alto riesgo,
donde la biopsia quirtirgica siempre se ha indicado para valorar
correctamente la lesion!®?7-%.

Se considerd falso negativo el hallazgo de un carcinoma en la
biopsia escisional.

Se indic6 cirugia en el seguimiento en caso de cambio morfo-
16gico de la lesién por aumento en el nimero de microcalcifica-
ciones o bien por aparicion de datos morfolégicos asociados (né-
dulo, distorsion, etc.).

RESULTADOS

Se presentan los hallazgos histolégicos de las lesiones descri-
tas (tabla 1). En 68 (89,4%) biopsias, los resultados se conside-
raron concordantes y en ocho (10,5%) no concordantes. En 42
(55,2%) biopsias, los resultados histolégicos se consideraron
inespecificos.

Se realiza biopsia escisional inmediata en nueve (11,8%) ca-
sos, dos con carcinoma mamario contralateral que se iba a inter-
venir. Los resultados histolégicos tras la biopsia escisional se in-
cluyen en la tabla 2. Tras la extirpacién completa de la lesion, se
confirma la existencia de dos (2,6%) falsos negativos precoces;
en uno de los casos existia una clara discordancia radiopatolégi-
ca (lesion BIRADS 5) y el otro correspondia a una paciente con
carcinoma papilar y varios actimulos de microcalcificaciones en
la mama contralateral (figs. 1-3).

Se realizé seguimiento, segin las diferentes pautas, en 62
(81,5%) casos, de ellos en 14 (18,4%) fue incompleto. En cinco
(6,5%) biopsias no se pudo realizar seguimiento ni se disponen
de datos histolégicos de biopsia en el registro del hospital.

De los 62 casos seguidos, seis (8%) presentaron cambios du-
rante el seguimiento, en cinco por aumento del nimero de mi-
crocalcificaciones y en uno por la aparicién de una distorsién de
la arquitectura mamaria afiadida (tabla 3). En este ultimo caso,
los cambios descritos se produjeron a los 26 meses y el diagnos-
tico definitivo fue de lesién esclerosante compleja; asociada a
ésta se diagnosticé un carcinoma lobular in situ, que no se consi-
dera verdadera neoplasia sino lesion de riesgo. El intervalo entre
el diagndstico inicial y los cambios oscilé entre 6 y 35 meses,
con una media de 22 meses.

No se han identificado falsos negativos tardios.

TABLA 1
HALLAZGOS HISTOLOGICOS DE LA BIOPSIA CON AGUJA
GRUESA (BAG)

MFQ con microcalcificaciones 19 (25%)

MFQ (no incluye microcalcificaciones) 3(3,9%)
Adenosis esclerosante 6 (7,8%)
Adenosis + fibrosis + microcalcificaciones 18 (23%)

Adenosis + hiperplasia ductal 3 (3,9%)
Fibrosis 6 (7,8%)
Metaplasia apocrina 4 (5,2%)
Ectasia ductal + microcalcificaciones 4 (5,2%)
Necrosis grasa 1(1,3%)
Fibroadenoma con microcalcificaciones 5(6,2%)
Parénquima normal (con o sin microcalcificaciones) 6 (7,8%)
Calcificaciones en vasos mamarios 1 (1,3%)

MFQ: cambios fibroquisticos.
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TABLA 2

CORRELACION DE HALLAZGOS HISTOLOGICOS (BIOPSIA
CON AGUJA GRUESA [BAG]/BIOPSIA ESCISIONAL)

BAG Biopsia escisional

Adenosis + fibrosis + Carcinoma ductal infiltrante

hiperplasia ductal multifocal
Adenosis + hiperplasia MFQ con microcalcificaciones
ductal Carcinoma intraductal cribiforme
MFQ Fibrosis + adenosis +

microcalcificaciones
Fibrosis + microcalcificaciones
Fibroadenoma con

Parénquima normal
Fibroadenoma con

calcificaciones microcalcificaciones
MFQ con microcalcificaciones MFQ con hiperplasia epitelial
atipica

Parénquima normal MFQ + microcalcificaciones +
ectasia ductal

Parénquima normal MFQ + microcalcificaciones

Fibrosis + microcalcificaciones MFQ + microcalcificaciones +

ectasia ductal

Fig. 1.—Noddulo redondeado, micolobulado, denso. A) Carcinoma pa-
pilar infiltrante derecho. B) Microcalcificaciones izquierdas. Ambas
proyecciones oblicuomediolaterales.

g S— i

Fig. 2.—Carcinoma papilar. Ecografia. A) Masa lobulada predominan-
temente sélida con drea quistica. B) Microcalcificaciones en varios
actimulos.

Fig. 3.—Carcinoma intraductal cribiforme. Pieza de biopsia escisional

DISCUSION

Clasicamente, las microcalcificaciones, segin el grado de sos-
pecha, se han manejado mediante seguimiento a intervalos cor-
tos o biopsia escisional con marcaje previo'®. En el momento ac-
tual, la evidencia apoya el abordaje de estas lesiones con méto-
dos minimamente invasivos, y la biopsia quirdrgica se reserva
para casos discordantes, con dificultades técnicas o con resulta-
dos atipicos'.

El uso de la BAG con aguja automética de 14G ha disminuido
de forma significativa el porcentaje de biopsias quirdrgicas, tanto
en lesiones palpables como no palpables, no obstante, especial-
mente en las pacientes con microcalcificaciones como tinico ha-
llazgo mamografico, presenta dificultades ampliamente descri-
tas: dificultad para obtener microcalcificaciones en la muestra,
posibilidad de que no representen significativamente a la lesion,
infravaloracion de lesiones y tasa significativa de falsos negati-
vos o de resultados no especificos, que hacen que paulatinamen-
te se haya sustituido por técnicas que extraen un mayor volumen
de tejido pero de escasa implantacién en nuestro medio®* 417,

Se han publicado muchas series para avalar la efectividad de
la BAG, la mayoria incluyen diferentes tipos de lesiones®7:%:13303!1
o sistemas y calibres de aguja distintos”!>!32) pocas evalian ex-
clusivamente las microcalcificaciones'*¥>* o realizan un segui-
miento a largo plazo de las pacientes con resultados de benigni-
dad’3%3! especialmente en lo que se refiere a los falsos negativos
tardios. Asimismo, pocas clasifican claramente las microcalcifi-
caciones segun el sistema BIRADS?.

En nuestra serie se objetiva un predominio de las BIRADS 4 y
un porcentaje comparativamente elevado de BIRADS 3 clésica-
mente controladas mamograficamente, también presente en otras
series®, donde la BAG es motivo de controversia®. Por otra parte,
es importante resaltar la dificultad que a veces supone la catego-
rizacién de las microcalcificaciones y la variabilidad intra e in-
terobservador demostrada en la clasificacién de estas lesiones
segin el BIRADS*. En nuestro caso, hemos relacionado el ele-
vado porcentaje de BIRADS 3 incluidas con la ausencia de fal-
sos negativos tardios.

Se han desechado todos los casos en los que se habian obteni-
do menos de cinco cilindros y se ha ido aumentando paulatina-
mente el nimero de muestras obtenidas por caso, en el momento
actual mds de 10, ya que estd demostrado que los resultados me-
joran si se incluye un nimero elevado de cilindros®333,

63 Radiologia 2004;46(5):309-13 311



Carreira C, et al. Microcalcificaciones con diagndstico de benignidad en biopsia con aguja gruesa (14G): seguimiento y falsos negativos en 76 casos

TABLA 3
CORRELACION DE HALLAZGOS HISTOLOGICOS EN LESIONES CON PROGRESION

Diagndstico por biopsia escisional

Diagnéstico por BAG Tiempo (meses)
Fibrosis + adenosis + microcalcificaciones 23
MFQ 6
MFQ + microcalcificaciones 17
MFQ + fibrosis 35
Tejido mamario + microcalcificaciones 29

26. Distorsion

MFQ + microcalcificaciones

MFQ + microcalcificaciones + ectasia ductal + fibroadenoma + papiloma
MFQ + ectasia + microcalcificaciones

MFQ + microcalcificaciones

MFQ + fibrosis

MFQ + microcalcificaciones

MEFQ + carcinoma lobular in situ + lesion esclerosante compleja

BAG: biopsia con aguja gruesa; MFQ: cambios fibroquisticos.

Otro aspecto importante es la confirmacién de la presencia de
microcalcificaciones en el cilindro, presencia que se relaciona
con un porcentaje mayor de resultados histoldgicos especificos y
una tasa menor de falsos negativos!***; en nuestra serie hemos
confirmado la presencia en el 67% de los casos, cifra inferior a
la publicada en otras series”'*¥3% asimismo, se han confirmado
casos de discordancia con microcalcificaciones exclusivamente
presentes en el estudio histolégico (hallazgo frecuente) o paten-
tes sélo radiologicamente (dos casos).

Pocas series hacen una descripcion detallada de los resultados
histol6gicos de benignidad'*3!32, ademds hay diferencias en lo
que respecta a diagndsticos considerados especificos por los dis-
tintos autores, esto junto a la heterogeneidad de lo publicado en
lo que respecta al tipo de lesiones y a los calibres y sistemas em-
pleados hace dificil comparar resultados.

Nuestro porcentaje de diagnésticos considerados inespecificos
(55,6%), es muy semejante a lo publicado en otras series®!**2, El
porcentaje de cambios fibroquisticos, adenosis esclerosante, fi-
brosis e hiperplasia tipica es semejante a lo publicado, destaca
un porcentaje relativamente mayor de fibroadenomas (6,5%) y la
presencia de seis (7,8%) casos de parénquima normal, en ocasio-
nes con microcalcificaciones incluidas?, lo cual hemos relaciona-
do con errores técnicos en la toma de la muestra o con indicacio-
nes incorrectas.

El porcentaje de discordancia que condiciona biopsia escisio-
nal inmediata (11,8%) es ligeramente inferior a otras series®3!,

Las tasa de falsos negativos publicados oscilan entre 0,3-
8,2%, con una media del 4,4%°', en nuestro caso hemos tenido
dos falsos negativos (2,6%), uno de los casos no se consider6
discordancia sino que se realiz6 biopsia escisional por cirugia
contralateral y por la presencia de mas de un grupo de microcal-
cificaciones acumuladas.

En lo que respecta al seguimiento de los controles indicados,
nuestro porcentaje de cumplimiento es del 81%, semejante a
otras series**?! siendo el control con menos porcentaje de cum-
plimiento el de los 18 meses. Es importante resaltar que de cinco
casos no tenemos datos de evolucion, no obstante se correspon-
dian a lesiones, tres BIRADS 4 y dos BIRADS 3, que a priori
no tendrian una gran repercusion en los resultados obtenidos.

Con respecto a los cambios posteriores, al igual que en otras
series, en el caso de las microcalcificaciones (media de 22 me-
ses), son tardios y pueden producirse tras 24 meses™.

En lo que respecta a los falsos negativos tardios, hay series que
no los recogen?*, las que los incluyen presentan resultados que
oscilan entre 0-2%>79-2022232630.31 "ep todos ellos, el tamafio de la
muestra es claramente superior al nuestro. La serie que incluye
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exclusivamente microcalcificaciones®, presenta un 1% de falsos

negativos tardios, por lo que el tamafio de nuestra serie podria
condicionar los resultados presentados, asi como el porcentaje de
lesiones BIRADS 3 incluidas. Hay que precisar que no hemos en-
contrado series que presenten resultados de seguimiento en biop-
sias escisionales con resultado de benignidad, y aunque se estima
que los falsos negativos sean minimos, probablemente no sean de
0%; por otra parte, son necesarios seguimientos a largo plazo en
pacientes con biopsias por vacio para establecer resultados com-

parativos.

En conclusién, la BAG con 14G condicion6 un 55,6% de re-
sultados histoldgicos inespecificos, lo que obliga al seguimiento
de las lesiones con controles cortos, un 11,8% de biopsias por
discordancia y un 2,6% de falsos negativos precoces, por lo que
se debe sustituir por sistemas y calibres que obtengan mayor vo-
lumen de tejido de forma generalizada. Los cambios en el segui-
miento fueron tardios, lo que aconseja seguimientos de mas de

dos afios para asegurar benignidad.

La ausencia de falsos negativos tardios, aunque ya publicada,
podria estar en relacién con el tamaiio de la muestra o el porcen-
taje relativamente elevado de BIRADS 3 incluidas. Son necesa-
rios estudios de seguimiento a largo plazo en las técnicas alter-

nativas para realizar comparaciones vélidas.
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