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Rendimiento diagndstico de la
broncoscopia con biopsia
transbronquial en el estudio de lesiones
sugerentes de cancer pulmonar
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Bronchoscopy with transbronchial biopsy
for the diagnosis of potentially malignant
pulmonary lesions: experience in 261 patients

Background: Bronchoscopy is a minimally invasive procedure used for the
diagnosis of lung cancer. Aim: To report our experience with bronchoscopy and
transbronchial biopsies for the diagnosis of potentially malignant pulmonary
lesions. Material and Methods: Revision of electronic records from patients who
underwent transbronchial biopsies seeking for lung cancer. The diagnostic yield
of the procedure was evaluated using pathology reports or a 24 months follow
up. Results: 261 patients were included. Bronchoscopy was diagnostic in 65% of
cases. Lesions mean diameter was 51 mm (range 9-120 mm). Diagnostic yield
for lesions less than 30 mm was 59%, for lesions less than 35 mm was 61%, and
for lesions over 40 mm was 69%. The presence of malignant lesions and their
location in the superior or middle lobe were associated with a better predictive
value of the procedure. TNM staging was IIIB/IV in 80% of the patient at the
time of diagnosis. Conclusions: The diagnostic yield of bronchoscopy is influenced
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by the etiology and location of lung lesions.
(Rev Med Chile 2015; 143: 433-438)
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of Chest Physicians el tipo de estudio de

las lesiones pulmonares debe considerar el
riesgo de la lesion de ser neoplésica’. La reseccién
quirtrgica es el método de eleccién en lesiones con
alto riesgo de malignidad (grado de recomenda-
cién 2C), mientras que el seguimiento radiolégico
se prefiere en lesiones de bajo riesgo (grado de
recomendacién 2C). Para los sujetos con lesiones
de riesgo intermedio, el estudio complementario
debe basarse en el tamafio del nddulo, la ubica-
cién, la relacion con las vias respiratorias, el riesgo

Segl’m la dltima guia del American College

de complicaciones en el paciente individual y la
experiencia disponible'?.

Métodos diagndsticos como la puncién trans-
toraxica guiada por tomografia axial computari-
zada (TAC) se prefieren generalmente en nédulos
localizados en la proximidad de la pared toréacica
o lesiones mds profundas sin riesgo de enfisema
circundante. Por otro lado, las técnicas broncos-
cbpicas son preferibles en nédulos situados en la
proximidad de un bronquio fuente y en las per-
sonas que estdn en alto riesgo de neumotdérax con
una puncién bajo TAC. Finalmente, en el caso de
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los nédulos periféricos, se recomienda la biopsia
endobronquial guiada con ultrasonido radial y la
guiada por navegacién electromagnética en caso
de estar disponibles (grado de recomendacién 1C).
Sin embargo, y dada la falta de disponibilidad de
técnicas avanzadas de diagnéstico en la mayoria
de los centros, la broncoscopia convencional en
sus distintas presentaciones como broncoscopia
convencional, lavado broncoalveolar, cepillado
bronquial, y biopsia transbronquial (FB-BTB)
se siguen utilizando de manera frecuente en el
diagndstico de lesiones pulmonares periféricas>’.

El objetivo de este estudio es analizar el ren-
dimiento diagnéstico de la broncoscopia con
biopsia transbronquial en el estudio de las lesiones
pulmonares focales con sospecha de neoplasia en
un centro de referencia nacional.

Métodos

Se realiz6 un estudio de cohorte histérica,
mediante la revision de la base de datos electro-
nica de procedimientos realizados en la unidad
de broncoscopia del Instituto Nacional del Térax
(Santiago, Chile), centro asistencial y docente
de referencia a nivel nacional. Se incluyeron los
procedimientos realizados entre julio de 2009 y
mayo de 2012 con indicacién clinica o radiolégica
de FB-BTB para estudio de una lesién pulmonar
focal, en pacientes adultos (> 18 afios), tanto en
pacientes ambulatorios como hospitalizados. Se
excluyeron aquellos procedimientos que no pu-
dieron completarse debido a mala tolerancia, asi
como procedimientos en duplicado e indicaciones
distintas a estudio de lesiones focales con sospecha
de neoplasia.

Este estudio fue evaluado y aceptado por el co-
mité de ética del Servicio de Salud Metropolitano
Oriente de la ciudad de Santiago de Chile.

Protocolo de procedimiento

Todos los procedimientos fueron realizados
por uno de los 6 endoscopistas de planta y un
médico en formacién con pasantias por la unidad
de broncoscopia por un periodo de 2 meses conti-
nuos. Los procedimientos se realizaron segin las
recomendaciones estdndares, con monitorizacién
y sedacion consciente. En nuestro centro los pro-
cedimientos son realizados con anestesia tépica
con lidocaina a 2% con o sin sedacién mediante
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la administracién endovenosa de midazolam
asociada o0 no a un opidceo. La via de ingreso fue
la transnasal en la mayoria de los casos, realizan-
dose una inspeccién completa de la via aérea y
posteriormente, en el caso de FB-BTB, se obtuvo
un minimo de 6 biopsias. La utilizacién de fluo-
roscopia fue de acuerdo a la decision personal del
broncoscopista. Al finalizar el procedimiento, se
realiz6 una radiografia de térax de control en los
pacientes que fueron sometidos a FB-BTB sin
fluoroscopia y en aquellos pacientes en los cuales
se sospecharon complicaciones post-procedi-
miento. Todos los pacientes debieron firmar un
consentimiento informado en el que autorizaban
la realizacién del procedimiento.

La informacién respecto al diagnéstico defini-
tivo se obtuvo mediante el analisis de los registros
de biopsias del servicio de anatomia patolégica.
El operador analiz6 las muestras sin tener cono-
cimiento del procedimiento y con la sospecha
de cancer pulmonar. Se consider6 una biopsia
positiva para cdncer como un procedimiento diag-
noéstico, sin tener que realizar una segunda biopsia
quirtrgica. En los casos en que la broncoscopia
no fue diagnéstica, se buscé el procedimiento
diagndstico definitivo definido como gold standard
(cirugia mediante videotoracoscopia o mediasti-
noscopia), mientras que en los casos en los cuales
la lesién no fue diagndstica por ningin método
(broncoscépico o quirirgico), se consideré como
gold standard el seguimiento clinico- radiolégico
por al menos 24 meses con escaner de térax.

Poblacion de estudio

Registro de variables

Se registraron variables demograficas como
edad, sexo y tabaquismo. Las caracteristicas de
la lesion se describen de acuerdo al TAC de t6-
rax, clasificindolas segin su ubicacién (l6bulo
superior o inferior y medio), y el tamafo de la
lesién. Con respecto al procedimiento se obtu-
vieron datos de la anestesia utilizada, tolerancia
al procedimiento, numero de biopsias obtenidas
y complicaciones asociadas al procedimiento.

Los pacientes con diagndstico de lesiones
neopldsicas fueron seguidos por un maximo de
24 meses definiendo la etapificacién segin TNM
al momento del diagnéstico. Ademads se identifi-
caron los pacientes que fallecieron dentro de los
primeros 30 dias a partir de la intervencidn.
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Andlisis estadistico

Los datos demogréficos, clinicos y de proce-
dimiento se expresaron en porcentajes absolutos
y media + desviacién estindar (DE) en los casos
determinados. El rendimiento diagnoéstico de las
lesiones se expres6 en porcentajes absolutos, las
diferencias entre el diagndstico y no diagndstico
por FB-BTB fueron analizados para lesiones de
diferente didmetro, y para las variables cuan-
titativas se realizé una prueba de y2 Se realizo
un andlisis multivariado mediante un modelo
de regresion logistica para estudiar la asociacion
entre diferentes variables y la eficacia en la lesién
pulmonar focal de diagnéstico por broncoscopia.
Se analizaron: la ubicacién, el tamaiio, la etiologia,
las caracteristicas radioldgicas y la tolerancia al
procedimiento. Se calcularon las razones ajustadas
(OR, odds) y IC de 95% para las complicaciones.
Se utiliz6 un valor estadisticamente significativo de
p < 0,05. Los datos fueron tabulados en el software
Microsoft Excel 2010 y analizados utilizando el
software SPSS 16.0 (SPSS Inc., Chicago, Illinois).

Las variables estudiadas fueron registrados en
una clasificacién binaria: didmetro de lalesion <20
mm o > 20 mm; <30 mm o > 30 mm; guia fluoros-
cdpica (si 0 no), anestesia (tépica o intravenosa),
localizacién (l6bulos superiores/medio-inferio-
res), tolerancia al procedimiento (bueno o regular/
malo) y etiologia (maligna o benigna).

Resultados

Entre julio de 2009 y mayo de 2012, se realiza-
ron un total de 2.317 broncoscopias, de las cuales
261 procedimientos cumplieron los criterios de
elegibilidad. La poblacién de pacientes consisti6 en
140 hombres (54%) y 121 mujeres (46%) con una
edad media de 64,7 afios (+ 12,06 DE). Un total
de 191 (73%) eran fumadores activos o habian
suspendido el tabaco, en 47 casos (18%) se registrd
el antecedente de algin cdncer anterior, 17,62%
fue distinto al pulmonar. En 23 (8,8%) pacientes
el TAC de térax mostré alguna lesiéon pulmonar
focal, sin presencia de sintomas asociados.

Se realiz6 FB-BTB mediante fluoroscopia en
155 pacientes (59,38%), la anestesia fue tépica en
166 (63,6%) y por via intravenosa en 95 pacientes
(36,4%), la tolerancia al procedimiento fue buena
en 208 pacientes (79,69%) y regular/mala en 53
pacientes (20,3%). Del total de procedimientos
registrados, en 24 pacientes (9,1%) hubo alguna
complicacion. La complicacién mas frecuente fue la
hemorragia leve 15/261 (5,7%), seguida de neumo-
térax sin requerimiento de drenaje pleural en 4/261
procedimientos (1,1%). Ademads, 5/261 (1,9%)
presentaron otras complicaciones como arritmias,
hipertensién severa, dolor tordcico o vomitos.

El diagndstico final se establecié mediante
FB-BTB en 170 pacientes (65%) (Figura 1). En
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Figura 1. Flujograma de los procedimientos (Broncoscopia + Biopsia transbronquial) incluidos en el estudio y distribucién de

los resultados obtenidos. Dg: Diagnéstico.
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46/261 pacientes (17,62%) el diagndstico fue
establecido por los procedimientos quirdrgicos,
15/261 pacientes (5,7%) por puncién transtoraxi-
ca, 5/261 (1,9%) por métodos microbioldgicos, y
9/261 (3,44%) por otros métodos. En 16/261 de
los pacientes (6,1%), sin diagnéstico definitivo,
se obtuvo estabilidad o resolucién radiografica
después de al menos 2 afos de seguimiento. En la
Tabla 1 se muestra el diagnoéstico final basado en
broncoscopia, cirugia y otros métodos.

El didmetro promedio de las lesiones pulmo-
nares fue de 41,15 mm (rango 9-120 mm). El
didmetro de la lesién fue de 20 mm o menos en
48 pacientes (22,4%), < 30 mm en 103 pacientes
(48,1%) y mayor que 30 mm en 110 pacientes
(51,8%). Las lesiones se localizaron en el 16bulo
superior y medio en 177 pacientes (67,8%), y en
los 16bulos inferiores en 84 (32,1%) pacientes.
El rendimiento diagnoéstico fue 59,4% para las
lesiones de 30 mm o mds pequenas; 60,6% para las
lesiones de 35 mm o menos y 69,4% en el caso de
lesién de > 40 mm. El andlisis de x> muestra una
significancia estadistica para la lesién de 40 mm
0 mds pequenas: OR 1,88 (IC 1,3-3,4).

El resultado de los andlisis multivariados del
valor predictivo para la FB-BTB se muestra en la
Tabla 2. Los factores que se correlacionaron con
un mayor valor predictivo fueron: la etiologia de
la lesién OR 8,14 (3,72-17,81) y la ubicacién de
la lesién en el 16bulo superior/medio 1,38 (1,02-
1,85). Encontramos tendencia estadistica para el
tamano de didmetro de < 20 mm 2,28 (IC 0,96-
5,27 p = 0,06). No encontramos diferencias entre
aquellos procedimientos realizados mediante
fluoroscopia, el tipo de anestesia utilizada y la
tolerancia al procedimiento.

El diagnéstico histolégico mostré 214 lesiones
malignas. Con 181 (74,18%) lesiones primarias
y 33 (13,52%) lesiones metastasicas. En 31 casos
(12,6%) las lesiones fueron benignas. El diagnds-
tico especifico para todas las lesiones incluidas en
este estudio se muestra en la Tabla 2.

Posterior a un afio de seguimiento se registra-
ron 196 pacientes con lesiones neopldsicas, la cla-

Tabla 1. Etiologia de las lesiones focales y
clasificacion segun TNM en las lesiones malignas

Diagnodstico especifico n (%)
Malignas (n = 214)
Adenocarcinoma 69 32,2
Carcinoma células escamosas 37 17,3
Carcinoma células pequefas 12 5,6
Carcinoma no células pequenas 32 15
Metastasis pulmonar 33 15,4
Linfoma 7 3,3
Carcinoma broncoalveolar 6 2,8
Otros carcinomas 18 8,4
Benignas (n = 30)
Neumonia evolucién torpida 6 20
Tuberculosis 1 3,3
Sarcoidosis pulmonar 2 6,7
Lesiones inflamatorias 19 63,3
Otras 2 6,7
Etapificacién segin TNM (n = 196)
| 6 3
Il 16 8,1
Illa 11 5,6
b 5 2,5
\% 151 77
Sin datos 7 3,5
Muerte dentro de 30 dias 4

Tabla 2. Resultado de la regresion logistica y la evaluacion de los factores relacionados
con el rendimiento diagnéstico de FB-BTB

Variable n

Diametro > 20 mm 166
Didmetro > 30 mm 112
Lébulo Superior/medio 177
Tolerancia al procedimiento 208
Etiologia maligna 214
Uso de fluoroscopia 155
Anestesia tdpica 166
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(%)
63,6
42,9
67,8
79,7
81,9
59,4
63,6

OR (IC) Valor p-
2,28 (0,96-5,27) 0,06
0,78 (0,59-1,04) 0,1
1,38(1,02-1,85) 0,03*
1,07 (0,75-1,53) 0,69
8,14 (3,72-17,81) < 0,001%*
1,30 (0,72-2,33) 0,37
0,77 (0,42-1,40) 0,39
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sificacion segtiin TNM fue IIIb/IV en 79,5% de los
casos. Finalmente, cuatro pacientes fallecieron en
los primeros 30 dias posteriores a la broncoscopia.

Discusion

Las caracteristicas demogréficas de nuestra
cohorte fueron similares a las informadas en la
literatura, donde destacan la mayor proporcién de
hombres, con edad mayor de 50 afios y con ante-
cedentes de tabaquismo en un porcentaje elevado.
En nuestra serie, destaca en especial la presencia
de una neoplasia previa en 18% de los pacientes
y las lesiones focales encontradas como hallazgos
radioldgicos, sin sintomatologia asociada*’.

Respecto al rendimiento diagnéstico de los
procedimientos, éste fue similar al informado
previamente; Chechani y cols informaron un
rendimiento diagnéstico de 73%, incluyendo
aquellos procedimientos secundarios a técnicas
broncoscépicas como el cepillado bronquial,
lavado bronquio alveolar y biopsia transbron-
quial®. Segun la tltima gufa de cdncer pulmonar el
rendimiento diagnoéstico de la FB-BTB es de 88%
en cifras generales (incluyendo todas las técnicas
asociadas a broncoscopia flexible), sin embargo, el
rendimiento disminuye hasta 78% de rendimiento
en el subgrupo de lesiones ubicadas en la periferia;
respecto al rendimiento de la biopsia transbron-
quial, el rendimiento en este subgrupo de lesiones
es de 65%, hallazgo similar a lo encontrado en
nuestro estudio®

Otra medida analizada con frecuencia es el
didmetro de la lesién pulmonar, a medida que
aumenta el didmetro de la lesion, el rendimiento
diagndstico aumenta de manera proporcional.
En mds de 50% de las lesiones de hasta 35 mm la
técnica fue diagndstica, aumentando a medida que
aumenta el didmetro, siendo las lesiones con un
nivel de corte de 40 mm el punto de mayor rendi-
miento. No encontramos significancia estadistica
en lesiones con didmetro > 30 mm, sin embargo,
encontramos tendencia estadistica para lesiones
>20 mm. Es posible que este resultado se deba a
la falta de consistencia en la medicién de la lesion,
periodo entre la imagen y el procedimiento o la
falta de estandarizacion para el radiélogo.

En nuestro estudio, no se encontraron diferen-
cias entre los procedimientos guiados con fluoros-
copia o broncoscopia convencional. Este resultado
es interesante, debido al riesgo de la radiacién y
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la limitada contribucién en el rendimiento diag-
nostico. El criterio utilizado con mayor frecuencia
para decidir el uso de la fluoroscopia es el tamafio
de la lesion y ubicacién periférica’.

La etiologia y ubicacién de la lesién en 16bulos
superiores y medio son factores que se correlacio-
nan con rendimiento diagnéstico, estos hallazgos
son similares a los reportados previamente, siendo
la lesién pulmonar ubicada en 16bulos superiores
como lesién de alto riesgo de neoplasia, inclu-
yéndose en distintos sistemas de estimacion de
riesgo de nédulo pulmonar como el score de la
Clinica Mayo?®.

El uso de anestesia no es una variable que afecta
el rendimiento diagndstico. En nuestro centro, el
uso de este tipo de anestesia es una alternativa de
bajo costo y sin efectos sobre el diagnéstico y sus
complicaciones. Respecto a las complicaciones,
éstas son poco frecuentes. En nuestro estudio
encontramos 4 neumotdrax y 15 hemorragias sin
repercusion clinica. Todos los casos de neumot6-
rax ocurrieron en pacientes sin guia fluoroscépica.
Este resultado es similar a los informes anteriores’.

La principal etiologia de las lesiones focales
pulmonares encontrada fue neoplasia (primario
o metdstasis). En cuanto a la histologia, el adeno-
carcinoma es el tumor primario mds frecuente
(32,2%), lo que confirma el aumento en la pre-
valencia del adenocarcinoma en comparacién
con el cancer de células escamosas. Kaparianos y
cols, en un estudio retrospectivo, analizaron 4.098
pacientes en cuatro anos. El adenocarcinoma fue
el cdncer de pulmén mds comun en hombres y
mujeres (37,3 y 39,7%, respectivamente)'®. A pe-
sar de hacer el diagnéstico por el procedimiento,
todavia estamos encontrando lesiones neopldsicas
en etapas avanzadas, dando pocas posibilidades de
tratamiento curativo en estos pacientes. Esto habla
de la dificultad para establecer un diagnéstico
precoz, sobre todo en el sistema publico de salud.

Las lesiones benignas (lesiones inflamatorias o
infecciosas) son menos comunes. Esto se explica
por el desarrollo de técnicas microbioldgicas o
citolégicas, por tanto, son indicacion limitada para
el estudio con broncoscopia. En nuestro pais, la
tuberculosis es una enfermedad con una inciden-
cia de 13,6/100.000, por lo que la broncoscopia
es raramente utilizada para el diagndstico de esta
enfermedad'"'2

Este estudio tiene varias limitaciones. En pri-
mer lugar, se trata de un estudio de cohorte en
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los que se designaron los integrantes de manera
retrospectivay se les realiz6 un seguimiento pros-
pectivo por un periodo de 24 meses, por lo que
no es posible obtener todas las variables, especial-
mente mds informacién acerca de la lesién focal.
En segundo lugar, el sistema binario por tamano
> 6 < 30 mm, I6bulo pulmonar y otras caracte-
risticas, hacen que el andlisis de las variables sea
limitado. Por ultimo, este estudio incluye variables
que pueden afectar el rendimiento diagnostico.
En la practica clinica hay mds variables que in-
tervienen, como la formacién y la experiencia del
endoscopista y la variabilidad de cada paciente.
Como conclusién, la FB-BTB es un procedi-
miento seguro, con un alto rendimiento diagnés-
tico, influenciado por multiples variables como
el tamano de la lesion, localizacién y etiologia.
Todas estas variables deben ser consideradas en el
estudio de una lesién pulmonar focal. Finalmente,
aun estamos encontrando lesién neopldsica en
etapas avanzadas, dando pocas posibilidades de
tratamiento curativo en estos pacientes.
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