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BIOPSJA GRUBOIGLOWA PIERSI — WYTYCZNE DIAGNOSTYCZNE

EwA CHMIELIK, ELZBIETA LUCZYNSKA

1. Biopsja cienkoiglowa a biopsja gruboiglowa

Leczenie neoadiuwantowe raka piersi, badania klinicz-
ne wymagajace diagnozy histopatologicznej oraz koniecz-
no$¢ zréznicowania raka 7 situ i inwazyjnego raka piersi
przyczynily sie do utraty dominujacej roli biopsji cienko-
igtowej (BAC) w diagnostyce zmian piersi. Wskazaniami
do BAC nadal pozostajg: ewakuacja plynu z torbieli, po-
dejrzenie zmiany niezlosliwej w badaniach obrazowych,
wznowa miejscowa raka, ewentualna diagnostyka guzéw
0 zaawansowaniu miejscowym i regionalnym, pozyskanie
materialu do oznaczenia stanu receptoréw (ER, PgR)
w raku piersi.

W przeciwienistwie do BAC, biopsja gruboigltowa po-
zwala oceni¢ w wiekszosci przypadkéw typ histologiczny
i stopieft zroznicowania raka, heterogennos¢ histopatolo-
giczna zmiany — jezeli pobrano material z r6znych miejsc
— oraz czynniki prognostyczne i predykcyjne za pomoca
dodatkowych badan immunohistochemicznych lub mo-
lekularnych.

2. Biopsja gruboiglowa — postepowanie
z materialem

Prawidtowa interpretacja biopsji gruboiglowej piersi
(BG) wymaga do$wiadczenia w histopatologii zmian
piersi oraz szczegolowej wiedzy na temat cech klinicz-
nych i mammograficznych diagnozowanych zmian.
W szczegolno$ci patomorfolog winien zapoznad si¢ z ter-
minologia i zasadami opiséw zmian w piersi, ktdre stosu-
ja radiolodzy (klasyfikacja BIRADS (tab. I) i klasyfikacja
Le Gal (tab. II).

Klasyfikacja BIRADS sktada si¢ z dwéch gléwnych
grup:

1. Klasyfikacja niekompletna (BIRADS kat. 0) wymaga
dodatkowych badan (w przypadku badania mammo-
graficznego wymaga uzupelniajacego badania ultraso-
nograficznego lub badania rezonansu magnetycznego
— tomografia rezonansu magnetycznego, a w przypad-
ku badania ultrasonograficznego wymaga dodatkowe-
go badania mammograficznego lub badania rezonan-
su magnetycznego).

2. Klasyfikacja kompletna zawiera 6 grup zmian.
Wyrédznia sic dwa rodzaje biopsji gruboigltowej piersi:

* biopsja gruboiglowa wykonywana pod kontrola ultraso-
nografu, mammografii lub rezonansu magnetycznego,

* biopsja gruboiglowa wspomagana rotacyjnym syste-
mem proézniowym.

2.1. Biopsja gruboigltowa (BG)

Biopsja gruboiglowa polega na pobraniu z gruczotu
piersiowego (najczedciej przy uzyciu igly kalibru 14 GA)

3—6 cienkich wycinkéw tkankowych o dugosci 1,5-2 cm
(ryc. 7.). W celu ulatwienia ich obrébki technicznej
(zwlaszcza na etapie zatapiania materiatu w bloczkach
parafinowych i krojenia skrawkéw) pobrane wycinki
mozna podbarwiaé biekitem alcjanu. Nie zaleca si¢ pod-
barwiania eozyna ze wzgledu na péiniejsze badanie
FISH, w ktérym daje ona silny artefaktyczny sygnat.

2.2. Biopsja gruboiglowa wspomagana préznia

W wyjatkowych przypadkach, gdy wynik badania
w oparciu o biopsje gruboigtows jest nieadekwatny (ka-
tegoria B1) lub material budzi podejrzenie zmiany ztosli-
wej (kategoria B4), mozna rozwazy¢ wykonanie biopsji
gruboiglowej wspomaganej préznia (BGWP) (ryc. 8.).
Umozliwia ona réwniez usuni¢cie maltych zmian w calo-
$ci. Biopsja gruboiglowa wspomagana proznig jest proce-
dura minimalnie inwazyjna, z jednego wktucia pod kontrolg
ultrasonografu, mammografii cyfrowej lub rezonansu
magnetycznego przy uzyciu igly kalibru 14-7 GA
(gauge) oraz dzigki systemowi rotacyjnemu wspomaga-
nemu préznia mozna pobraé wystarczajacg ilos¢ materia-
tu do badania histopatologicznego (10-30 waleczkéw
tkankowych). System prézniowy jest szczegélnie wazny
w pozyskiwaniu tkanki do badania histopatologicznego
z trudno dostepnych miejsc gruczotu piersiowego.
Umozliwia on réwniez natychmiastowa ewakuacje
krwiaka z miejsca biopsji. Biopsja gruboigtowa wspoma-
gana proznia jest druga metodg diagnostyczna, kiedy
konwencjonalna biopsja gruboigltowa byla nieadekwatna
(kategoria B1) lub uzyskany material budzit podejrzenie
zmiany zlo$liwej (kategoria B4).

[os¢ materiatu tkankowego, ktéry mozna pobrad
za pomocg biopsji gruboiglowej, jest ograniczona, a pa-
tolog oceniajacy biopsje piersi jest odpowiedzialny za do-
starczenie istotnych klinicznie informacji wyznaczajacych
dalsze postepowanie z pacjentka, dlatego tez bardzo waz-
ne jest odpowiednie podejscie do tego zagadnienia
od momentu pobrania waleczkéw tkankowych z diagno-
zowanej zmiany.

W przypadku raka inwazyjnego poddanego terapii
neoadiuwantowej i catkowitej odpowiedzi guza na lecze-
nie material z BG pozostaje jedynym dostgpnym mate-
rialem diagnostycznym, dlatego tez wymaga on szcze-
gblnej troski.

W przypadku, gdy biopsja gruboigtowa byta wykony-
wana z powodu stwierdzenia zwapniefi w badaniach ob-
razowych, ich obecno$¢ w pobranych mikrowycinkach
winna by¢ potwierdzona radiologicznie jeszcze
przed utrwaleniem materialu tkankowego. Poprawna
obrobka materiatu tkankowego pozwala w 85% przy-
padkéw na histologiczne potwierdzenie radiologicznie
wykrytych zwapnien.
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Tabela II. Typy mikrozwapnient wg Le Gal i podejrzenie zmiany o charakter ztosliwy (w %)

Typ RoODzAJ ODPOWIADAJACA KATEGORIA RYZYKO ZLOSLIWEGO ZALECENIA
MIKROZWAPNIEN W KLASYFIKACJT BIRADS CHARAKTERU ZMIANY (W 90)
1 okragle, obraczkowate 2 0 brak

z przejasnieniem w $rodku
(w projekcji CC), a w projekgji
sko$nej charakterystyczne

miseczkowate
2 okragte, regularne, 3 <2 kontrola co 6 mies.
bez przejasnienia przez 2 lata
3 punkcikowate, 4a 36 konieczne badanie
bardzo drobne histopatologiczne
4 nieregularne, ziarniste 4b 56 konieczne badanie
histopatologiczne
5 robaczkowate, 4c ok. 90 konieczne badanie
rozgaleziajace sig, nieregularne, histopatologiczne

w ksztalcie litery X lub Y

W celu oceny prawidtowego pobrania materiatu tkan-
kowego material kazdorazowo powinien by¢ oceniony ra-
diologicznie.

Waleczki tkankowe nalezy niezwlocznie umiescié
w zbuforowanej formalinie. Optymalny czas utrwalania
to co najmniej 6 godz. Liczba waleczkéw pobranych
w trakcie wykonywania biopsji powinna by¢ odnotowana
przez radiologa. Ocen¢ makroskopowa badanego mate-
riatu tkankowego patolog umieszcza w raporcie histopa-
tologicznym. Opis makroskopowy nalezy rozpoczad
od podania liczby wateczkéw tkankowych i rozpigtosci
ich dtugosci. Nalezy zaznaczy¢, ze liczba wateczkéw mo-
ze sie r6zni¢ od liczby podanej przez radiologa, ze wzgle-
du na samoczynna fragmentacj¢ waleczkéw zlozonych
z heterogennych utkan o rbznej gestoéci i grubosci.
Wskazany jest makroskopowy opis dostarczonego mate-
Rycina 1. Badanie USG. Torbiel prosta. BIRADS kategoria 2 rialu z zaznaczeniem tkanki thuszczowej, zwapnien, mar-

Rycina 2a. Badanie mammograficzne. Wapniejacy widkniakogru-
czolak. BIRADS kategoria 2

Rycina 2b. Biopsja gruboiglowa wspomagana préznia. Wioknia-
kogruczolak ze zwapnieniami. Kategoria B2
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twicy, spoistosci. Jezeli material jest rozdzielony przez ra-
diologa ze wzgledu na lokalizacje, obecnos$é lub brak mi-
krozwapnieni, powinien by¢ opisywany i traktowany od-

dzielnie. Wszystkie badane waleczki tkankowe
umieszcza si¢ w kasetkach, nie przekraczajac liczby trzech
waleczkéw w jednej kasetce i ukladajac je réwnolegle
wzgledem siebie. Jezeli material pochodzi ze zmiany zlos-
liwej lub podejrzanej, nalezy pamigtaé réwniez o podzie-
leniu wateczkéw makroskopowo diagnostycznych, czyli
o litym bialym utkaniu bez tkanki tluszczowej przynaj-
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Rycina 3a. Badanie mammograficzne. Asymetryczne zaburzenie architektoniki, bez
litego centrum, w kwadrancie wewnetrznym piersi prawej (najpewniej zlozona zmiana
stwardniajaca — complex sclerosing lesion). BIRADS kategoria 4a

Rycina 3b. Biopsja gruboigtowa. Blizna promienista. Kategoria B3

Rycina 4a. Badanie mammograficzne. Skupisko podejrzanych
nieregularnych mikrozwapnien. BIRADS kategoria 4c¢

Rycina 4b. Biopsja gruboiglowa wspomagana préznia. Rak in situ
czopiasty z mikrozwapnieniami. Kategoria B5S

mniej na dwie kasetki, ze wzgledu na ewentualne wyko-
rzystanie materialu do innych badaf. Bloczki powinny
by¢ krojone przynajmniej na trzech poziomach, a bloczki
z mikrozwapnieniami wymagaja niekiedy skrojenia do-
datkowych pozioméw, zeby uwidoczni¢ mikrozwapnie-
nia w preparatach. W przypadku braku mikrozwapnien
w preparatach nalezy przeswietli¢ bloczki i skroi¢ kolejne
poziomy z bloczkéw, ktére wykazuja radiologiczna obec-
no$¢ mikrozwapnien. Do prze§wietlania bloczkéw mozna
uzy¢ urzadzenia do mammografii. Cze$¢ mikrozwapnien
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Rycina 5a. Badanie mammograficzne. Silnie wysycone zageszczenie z litym centrum
i wypustkami. BIRADS kategoria 5
Rycina 5b. Biopsja gruboiglowa. Rak przewodowy inwazyjny. Kategoria BS

Rycina 6a. Badanie USG. Nieregularne silnie hipoechogeniczne zageszczenie z wypustkami. BIRADS kategoria 5
Rycina 6b. Biopsja gruboiglowa. Rak zrazikowy inwazyjny (posta¢ pleomorficzna). Kategoria B5

Rycina 7. Material z biopsji gruboiglowej Rycina 8. Material z biopsji mammotomicznej
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Tabela III. Kategorie diagnostyczne w odniesieniu do materiatu tkankowego

KATEGORIA  CHARAKTER ZMIANY ROZPOZNANIE HISTOLOGICZNE
B1 tkanka prawidlowa
B2 zmiany niezlo$liwe widkniakogruczolak, zmiany wléknisto-torbielowate, gruczolistos¢
widkniejaca (sclerosing adenosis), rozstrzenia przewodoéw (duct ectasia),
ropieni, martwica tkanki tluszczowej
B3 zmiany o niepewnym rozrost przewodowy atypowy (atypical ductal hyperplasia [flat epithelial atypia)
biologicznie charakterze — rozrost zrazikowy (lobular neoplasia)
guz lisciasty (phyllodes tumour)
rozrosty brodawkowe (papillary lesions)
gwiazdzista blizna (radial scar/complex sclerosing lesion)
inne
B4 podejrzenie zmiany
zlo$liwe;j
B5 zmiana zlo§liwa rak 7n situ/rak z mikroinwazja/rak inwazyjny

Tabela IV. Klasyfikacja rozrostéw nablonka gruczotu piersiowego

TYP ROZROSTU OpIs KATEGORIA
rozrost zwykly - B2
mikroogniskowa minimalna B2
atypia nablonka $redniego stopnia B3
w zrazikach duzego stopnia B4
neoplazja typowa B3
zrazikowa nie do odréznienia od raka $rédprzewodowego (DCIS) BS
jeden przewdd lub niewielka liczba przewodéw zajeta B3
atypowy rozrost zajete liczniejsze przewody, ale charakter zmian niewystarczajacy
nablonka malego do rozpoznania raka in situ B4
lub $redniego ; .
stopnia liczne przewody, przynajmniej 2 przewody o cechach raka
$rédprzewodowego (DCIS) B5
atypowa proliferacja zajeta cze$¢ jednego przewodu B4
nablonka duzego zajety przynajmniej jeden przew6d z martwica B5

stopnia

(np. o typie calcium oxalate) moze by¢ niewidoczna w ru-
tynowym barwieniu hematoksyling—eozyna i mozna
je zidentyfikowac dopiero w $wietle spolaryzowanym.

3. Kategorie rozpoznan mikroskopowych
w biopsji gruboiglowej piersi

Mikroskopowa ocena biopsji gruboiglowej piersi wy-
maga zakwalifikowania obrazu do odpowiedniej katego-
rii patologicznej (B1-B5), natomiast ustalenie definityw-
nego rozpoznania histopatologicznego nie jest
wymagane, chociaz w wickszosci przypadkéw jest ono
mozliwe. Definicje kategorii diagnostycznych dla mate-
riatu histologicznego przedstawiono w tabelach III i IV.

Mhniej niz 10% biopsji nie mozna zakwalifikowaé
do kategorii normalnego utkania, zmian tagodnych lub
zlosliwych. Kategorie rozpoznan biora pod uwage jedy-
nie ich nature histologiczna, nie uwzgledniajac ich cha-
rakterystyki klinicznej lub radiologiczne;j.

s18

W przypadku mikrozwapnieni nalezy odnotowaé ich
obecno$¢ w poszczegblnych zmianach. Ich brak nalezy
réwniez zaznaczy¢, gdy w oznaczonym materiale mimo
uporczywego krojenia kolejnych pozioméw bloczka, nie
stwierdza si¢ obecno$ci mikrozwapnien.

3.1. Bl — tkanka prawidlowa

W tej kategorii mieszcza si¢ zarwno obrazy dojrzalej
tkanki thuszczowej lub podscieliska, jak i prawidlowych
przewodéw i zrazikéw. W przypadku klinicznego podejrze-
nia zmiany o charakterze nieztosliwym (bamartoma, lipoma)
zakwalifikowanie obrazu mikroskopowego mikrowycin-
kéw do kategorii B jest uznawane za wiarygodne. Prze-
ciwnie, w przypadku klinicznego podejrzenia zmiany zlosli-
wej, zakwalifikowanie utkania zmiany widocznego
w badanych mikrowycinkach do kategorii B1 wskazuje, ze
material tkankowy zostal pobrany z niewtasciwego miejsca.

Mate zmiany mammograficzne o niewielkich zaburze-
niach architektury moga réwniez histologicznie prezen-
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towac si¢ jako kategoria B1. Obraz zanikowych zrazikéw
z mikrozwapnieniami réwniez zalicza si¢ do kategorii B1.

3.2. B2 — zmiany niezloSliwe

Do tej kategorii zalicza si¢ gruczolakowl6kniaka, zmia-
ny widknisto-torbielowate, gruczolistoé¢ widkniejaca (scle-
rosing adenosis), rozstrzef przewodow (duct ectasia), ropief
i martwice tkanki tluszczowej. Korelacja z cechami kli-
nicznymi i radiologicznymi pozwala rozstrzygnaé, czy
material zakwalifikowany jako kategoria B2 jest ade-
kwatny z badana zmiana.

3.3. B3 — zmiany o niepewnym potencjale
zlosliwosci

Kategoria ta obejmuje zmiany, ktére chociaz maja tagod-
ng histologie, moga wykazywad heterogennos¢ lub zwiek-
szone ryzyko zwiazane ze zlosliwoécia: atypowe wewngtrz-
przewodowe rozrosty nablonka, nowotworzenie zrazikowe,
guz lidciasty, zmiany brodawkowate czy blizna gwiazdzista.

3.4. B4 — zmiany podejrzane

Do tej kategorii zalicza si¢ obrazy podejrzane o raka,
ktore jednak ze wzgledu na ograniczona liczbe komérek
nowotworowych lub jako$¢ techniczng waleczka tkanko-
wego nie mogg by¢ definitywnie zdiagnozowane. Bardzo
drobne ognisko raka inwazyjnego niepozwalajace na im-

munohistochemiczne oznaczenie receptoréw rowniez
spetnia kryteria niniejszej kategorii. Rozrost wewnatrz-
przewodowy o duzej atypii zajmujacy cze$¢ przewodu lub
apokrynowej morfologii powinien by¢ rowniez sklasyfi-
kowany jako kategoria B4.

3.5. B5 — zmiany zloSliwe

Do tej kategorii zalicza si¢ przypadki o definitywnej dia-
gnozie raka iz situ lub inwazyjnego. Nalezy dazy¢ do wy-
kluczenia obecnosci raka inwazyjnego przy obecnosci
DCIS. Przy rozpoznaniu raka wewnatrzprzewodowego na-
lezy podac stopief atypii jadrowej (nuclear grade), typ archi-
tektoniczny, obecno$¢ martwicy oraz obecno$¢ mikrozwap-
niefi. Rozpoznanie raka inwazyjnego, o ile ilo§¢
diagnostycznego utkania na to pozwala, powinno zawieraé
stopief zroznicowania, typ histologiczny i indeks mitotyczny.

Rzadka pierwotna zmiana piersi, jaka jest chloniak,
w wickszosci przypadkéw z komoérek B, powinna by¢
réwniez zaliczana do kategorii BS.

Przerzuty rakéw do piersi (kategoria B5) od pierwot-
nych rakéw gruczotu piersiowego mozna zréznicowal
na podstawie dokladnych danych klinicznych i odpo-
wiedniego panelu przeciwcial.

Pierwotne miesaki sutka sa rzadkie i mieszczg sie w ka-
tegorii BS. Czesto wywodza si¢ one z guzéw lisciastych,
a najczestsze typy histologiczne to thuszczakomigsak (/zpo-
sarcoma) 1 widkniakomiesak (fibrosarcoma). W materiale
z biopsji nablonkowy komponent moze nie by¢ widoczny.

Postepowanie z materialem tkankowym — lista zalecen 1

1. Potwierdz radiologicznie obecno$¢ mikrozwapnienn w wateczkach tkankowych pobranych do badania.
2. Utrwal waleczki tkankowe w zbuforowanej formalinie, przez co najmniej 6 godz., unikajac utrwalania

dhuzszego niz 24 godz.

3. Opisz makroskopowo badany materiat tkankowy (liczba waleczkéw, rozpietosé dhugosci, spoisto$é, barwa).
4. Umies¢ waleczki tkankowe w kasetkach, rozdzielajac material diagnostyczny makroskopowo na co naj-

mniej 2 kasetki.

Ocena mikroskopowa — lista zalecen 2

1. Ocerr wstepnie mikroskopowo preparaty histopatologiczne skrojone na przynajmniej trzech poziomach.
2. Dokr6j w razie potrzeby kolejne poziomy bloczka celem potwierdzenia obecnosci mikrozwapnien.
3. Zle¢ badania immunohistochemiczne na obecnos$¢ cytokeratyn: CK5/6, CK17 lub biatka P63 celem wy-

znakowania komérek mioepitelialnych.

4. Zle¢ badania immunohistochemiczne na obecno$¢ receptoréw: ER, PgR, HER2 w przypadku raka inwa-
zyjnego, a badanie receptoréw: ER i PgR w przypadku raka 7z situ.

5. Opisz mikroskopowo badany materiat z uwzglednieniem badan dodatkowych, podajac charakter zmiany,
stopien zréznicowania, indeks mitotyczny i kategorie rozpoznania.
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