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RESUMEN ESTRUCTURADO

Correlacion clinico-patolégica de las biopsias pulmonares realizadas en un
hospital pediatrico de tercer nivel de atencion.

Dra. Laura Garcia Saldafia, Dra. Alicia Rodriguez Velasco, Dra. Maria Elena
Yuriko Furuya Meguro, Dr. Mario Humberto Vargas Becerra, Dra. Laura Patricia
Thomé Ortiz, Servicio de Neumologia, Inhaloterapia, Fisiologia Pulmonar vy
Endoscopia y Unidad de Investigacion Médica en Enfermedades Respiratorias,
UMAE Hospital de Pediatria “Silvestre Frenk Freund”, CMN Siglo XXI, IMSS.

INTRODUCCION. La biopsia pulmonar en el paciente pediatrico con indicaciones
precisas es una herramienta diagndstica de probada utilidad. En nuestro hospital
no hay estudios que evaluen la correlacion del diagnostico clinico en base al
historial médico, exploracién fisica e imagen y su correlacion con el diagndstico
patologico en los pacientes con patologia pulmonar con evolucion torpida; sin
precision diagndstica, en quienes no se logra tener un diagnoéstico con métodos
convencionales; o en seguimiento de patologia y complicaciones neoplasicas.
OBJETIVOS. Conocer la correlacion clinica-patologica en material de biopsias
pulmonares realizadas en el Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional Siglo
XXI.

MATERIAL Y METODOS. Estudio comparativo, transversal analitico, retrolectivo.
En la UMAE, Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freud” de CMN S. XXI. Se
revisaron los expedientes de pacientes que tenian hoja de informe de "Reporte de
Patologia", con diagndstico de patologia pulmonar; se evalu6é edad del paciente al
momento del diagnodstico anatomopatoldgico, tejido analizado; diagndsticos clinico
y anatomopatologico asi como el tratamiento recibido posterior a éste ultimo.

Los resultados se analizaron con estadistica descriptiva: mediana, maximos y
minimos para las variables de intervalo, frecuencias y porcentajes en las variables
categdricas. La asociacion de los diagnésticos clinico y anatomopatolégico se

evaluo con el coeficiente de concordancia de Kappa.



RESULTADOS. Durante el periodo estudiado de 5 afos; se identificaron un total
de 62 pacientes sometidos a estudio anatomopatoldgico (biopsia pulmonar); de los
cuales mas de un paciente requirioé de la realizacion de una o mas biopsias por la
dificultad que planteé el diagndstico y/o la mala evolucion clinica, por lo tanto hubo
un total de 83 biopsias realizadas en este periodo encontrando que en el grupo de
enfermedades neoplasicas con metastasis pulmonares se observd la mayor
correlacion con un indice de Kappa de 0.80, seguida de la patologia intersticial
con un indice de Kappa de 0.77, patologia infecciosa con indice de Kappa de 0.57
y referente a la patologia inflamatoria y miscelaneas la concordancia fue de 0 y -
0.16, respectivamente.

DISCUSION. La decision para indicar la realizaciéon de la biopsia pulmonar fue en
pacientes con dificultad para llegar a un diagnostico y se basé en la probabilidad
de que dicho procedimiento pudiera otorgar informacién o bien una causa
especifica ya que en la literatura se reporta que esta ha llegado al diagndstico en
98% de los casos dependiendo de la patologia y en nuestro hospital los pacientes
que se sometieron a la biopsia pulmonar existid correlacion clinico-patologica en
82% de todos los grupos de patologias estudiadas. El objetivo principal de nuestro
estudio fue determinar la correlacién clinico-patolégica de las biopsias pulmonares
realizadas en esta unidad de tercer nivel en los ultimos 5 afos encontrando que de
62 pacientes y un total de biopsias de 83; el grupo de enfermedades neoplasicas
con metastasis pulmonares es en el que se observo la mayor correlacion.
CONCLUSIONES. Existio una buena correlacion entre el diagndstico clinico y el
diagndstico anatomopatoldgico de las biopsias pulmonares que fueron realizadas
en este hospital en un periodo de 5 afios con un indice de Kappa de 0.57 a 0.80;
siendo mayor en el grupo de patologia tumoral (metastasis pulmonares) y al hacer
el analisis del grupo de patologia inflamatoria y las miscelaneas la concordancia
fue mala; 0 y -0.16, respectivamente. Lo anterior hace de la biopsia pulmonar un
procedimiento necesario para establecer el diagnostico en las patologias
pulmonares complejas y con inadecuada evolucion clinica y radiolégica y conocer
la correlacién clinica-patologica de las biopsias realizadas en nuestro hospital

hace de ésta una herramienta valida y confiable para llegar al diagndstico.



ANTECEDENTES
INTRODUCCION

Un problema que representa un reto diagnodstico para el neumologo pediatra es el
del nifio referido por sintomas respiratorios de larga evoluciéon o con frecuentes
recidivas, cuyo diagnéstico y tratamiento no ha sido posible fundamentar. "

La ruta diagndstica de estos pacientes dependera de la sospecha fundada basada
en los antecedentes, la sintomatologia clinica y la exploracion fisica. En un
pequeio porcentaje de nifios, en particular en aquellos que cursan con un patrén
imagenologico pulmonar difuso y con evolucidn torpida; o en los que se desea
descartar malignidad, es necesario ademas de los métodos convencionales
valorar la posibilidad de realizar una biopsia pulmonar. @

Este recurso diagndstico no es una decisiéon de primera instancia en el proceso
diagnostico ya que es invasivo, doloroso, requiere de hospitalizacion y exige un
grupo capacitado y experimentado para su realizacién. La decisién de indicar o no
éste procedimiento debe basarse en la probabilidad de que otorgue informacion
especifica; esclarezca la etiologia del padecimiento, su topografia en el marco de
la histologia pulmonar; su extension, la gravedad y/o agresividad. En base a esta
informacion se podra otorgar una terapéutica adecuada y en algunos casos
suspender otras medidas que lejos de ayudar empeoren el problema o no sean
realmente benéficas. @

En el paciente con neumopatia cronica, la biopsia pulmonar sirve para determinar
el territorio estructural en el que se concentra el dafo: bronquios pequefios y
bronquiolos, intersticio alveolar, luz alveolar y vasculatura. ® @ Esta informacion
orienta hacia la etiologia exdgena (inmunoalérgica, infecciosa) o enddgena
(autoinmune, metabdlica, malformacion, displasica, maligidad, etc.).

En la enfermedad intersticial en los nifios (EIN) la biopsia pulmonar tiene un lugar
preponderante, ésta entidad difiere a la del adulto y abarca un grupo heterogéneo
de trastornos respiratorios infrecuentes y cronicos, particularmente en los menores
de 2 anos de edad, e incluye anomalias del desarrollo y problemas inmunolégicos,
asociadas a un pobre intercambio de gases a nivel pulmonar. @ @ Las

caracteristicas tipicas de la EIN son disnea e hipoxemia con presencia de patron



pulmonar difuso en la radiografia o tomografia computarizada de térax; la biopsia
pulmonar es la técnica de eleccion para el diagndstico definitivo “ No existe un
acuerdo general sobre cuando realizarla; ésta decision debe ser individualizada y
depende de la gravedad y velocidad de progresion de los sintomas y signos
clinicos y de los hallazgos radiologicos; no debe ser retrasada a menos que el
resto de las pruebas hayan proporcionado el diagndstico. ® Otro grupo en donde
cobra relevancia la biopsia pulmonar es en los pacientes inmunodeprimidos en
quienes en general se tiende a ser mas agresivo para poder identificar infecciones
oportunistas o enfermedad pulmonar intersticial relacionada a farmacos. © © Se
recomienda como un método rapido y preciso para obtener el diagndstico en los
casos en que el lavado broncoalveolar no es diagndstico o cuando se considera
poco probable que éste otorgue algun resultado que sirva para dirigir el
tratamiento. (")

Naiditch et al determinaron la utilidad de la biopsia pulmonar en estos pacientes y
evaluaron los riesgos y beneficios del procedimiento; en alrededor del 50% de los
casos se determind la etiologia y orientd el tratamiento y los riesgos observados
fueron minimos. ")

Para que la biopsia sea util el tejido debe ser representativo del problema. La
situacion ideal es la biopsia efectuada por un cirujano de térax con experiencia
quirdrgica y neumoldgica, que conozca al paciente y esté percatado de las
posibilidades diagnosticas. La experiencia en la evaluacion transquirdrgica del
pulmén y de los posibles procesos patoldgicos que lo afectan lo llevaran a tomar
un tejido representativo en calidad y cantidad y sabra cuando estara indicado
apartar tejido para cultivos y estudios especiales. ) ® La situacién ideal es que la
comunicacion entre el grupo clinico, el que toma la biopsia y los patélogos que la
interpretan sea amplia y oportuna de tal suerte que se optimice el tejido que se

obtiene con tan complejo procedimiento. ®

INDICACIONES
En general, la biopsia pulmonar en nifios esta indicada en neumopatia aguda

progresiva (no infecciosa), neumopatia cronica bilateral y difusa, neumopatia



cronica intersticial en el recién nacido y en el lactante menor, enfermedad
obstructiva cronica de la via aérea pequefia, neumopatia aguda en el paciente
inmunosuprimido, hipertensién pulmonar de causa no determinada, sospecha de
vasculitis y hemorragia pulmonar, lesiones nodulares localizadas, evaluacion de

rechazo en trasplantes. @ ®®

CONTRAINDICACIONES

En el caso de la biopsia pulmonar abierta por toracotomia las contraindicaciones
son esencialmente de tipo quirdrgico. El paciente tiene que estar en condiciones
clinicas y de laboratorio que garanticen sobrellevar el procedimiento quirurgico con
el menor riesgo posible. ® La biopsia esta contraindicada en el estadio terminal
(patréon en panal de abejas) sin areas de enfermedad activa, ademas de las
contraindicaciones habituales de toda biopsia pulmonar. ®

La biopsia pulmonar transbronquial estd contraindicada en padecimientos
intersticiales cronicos, ya que su valor discriminativo en estas situaciones es

limitado. ©® ©)

TECNICAS

Existen varios tipos de biopsia pulmonar y cada una tiene sus ventajas y
desventajas:

Biopsia a cielo abierto. Permite obtener el tejido mas representativo. Es un
procedimiento quirurgico doloroso y costoso, requiere de pericia para practicarla y
para interpretarla. Se practica en un paciente bien estudiado, no es repetible y el
tejido debe optimizarse. Suele hacerse a través de una toracotomia limitada o una
minitoracotomia; el cirujano es el responsable en la seleccion del tejido. La lingula
puede no reflejar el estado del proceso patolégico en el resto del tejido pulmonar,
sin embargo hay estudios que respaldan que tiene un rendimiento equivalente al
de otros sitios anatdmicos en lo que respecta a diagnostico, valor terapéutico y
supervivencia. ®©

Se ha estimado que el tamano ideal de la biopsia es de 3 x 3 cm cuidando no

traumatizar la muestra. ® El tejido mas util sera el que refleje la naturaleza y el



grado de dafo tisular, debiéndose evitar tanto las zonas minimamente afectadas
asi como las de dafio avanzado, ya que ambas pudieran mostrar cambios

inespecificos y no dar informacién sobre el proceso patoldgico.

Biopsia por toracoscopia video-asistida. Procedimiento menos invasivo y
traumatico que la biopsia abierta (sélo se hacen tres incisiones pequefias en la
pared toracica). Sus desventajas son que se examina un pulmon colapsado, que
el cirujano se limita a lo visualmente perceptible de la superficie pulmonar y carece
de la informacion que da la palpacién directa para identificar zonas de

consolidacion. @

Biopsia transbronquial. A través de broncoscopia se toma una muestra por
puncidn a traves de la pared bronquial para obtener tejido pulmonar peribronquial.
Es un procedimiento bien sistematizado en adultos, pero menos usado y con mas
complicaciones posibles en nifios ya que es una biopsia a ciegas e implica la
perforacion del bronquio para alcanzar el parénquima pulmonar. Es de gran
aplicacion en la patologia pulmonar aguda, con sospecha de etiologia infecciosa;
con menor utilidad en la enfermedad intersticial, ya que solo toma muestras de la
proximidad de las estructuras bronquiales. Esta indicada en la enfermedad difusa
aguda, en pacientes inmunocomprometidos y para evaluar los cambios del pulmon

trasplantado. ® ()

Biopsia percutanea con aguja gruesa y puncion. Se utiliza, principalmente,
para evaluar lesiones nodulares ante la sospecha de neoplasia. En éste sentido
vale la pena mencionar que la realizacién de biopsia pulmonar en una lesion
nodular tiene poca aplicacion en nifios, porque las neoplasias primarias de pulmén
son raras en ellos. En lesiones nodulares aisladas donde se sospecha un proceso
neoplasico, puede recurrirse a una biopsia por puncion orientada por estudios de
imagen. Las metastasis de un cancer primario conocido, son una situacion
frecuente en nuestro medio. En nifios este procedimiento se pone en practica

principalmente en metastasis de sarcoma osteogénico que han recibido



quimioterapia y en lesiones de origen infeccioso, a menudo por oportunistas o

gérmenes no habituales. ©

MANEJO DEL TEJIDO

En cuanto al manejo de las muestras; son varios los aspectos que se deben
considerar:

1)Estudio microbioldgico. Esto sélo puede hacerse con el tejido fresco y lo ideal
es que una muestra para este efecto se tome directamente en el quiréfano, se
maneje de la manera apropiada y se lleve al laboratorio de microbiologia de
inmediato. Otra modalidad es que el patdlogo reciba el tejido en fresco y en

condiciones estériles de curso a este procedimiento.

2) Estudio anatomopatoldgico.

Fijacion. Una vez obtenido el tejido que sera sometido al proceso
anatomopatolégico, el espécimen debe enviarse de inmediato y en fresco al
servicio de Patologia, el patélogo tomara a su vez los fragmentos del espécimen si
asi se considera necesario para los procesos de microscopia electronica, mismo
que se fija en glutaraldehido y para inmunofluoresencia que se lleva a cabo en
tejido fresco congelado. Como el tejido se colapsa durante el procedimiento
quirargico, se recomienda que para mantener la arquitectura del tejido durante el
proceso de fijacion la muestra se perfunda con formol, con aguja calibre 26, para
favorecer la insuflacion, asi se podran valorar adecuadamente el intersticio, los
alveolos y el lecho microvascular. Desafortunadamente este procedimiento no esta
muy difundido en los servicios de patologia y pocas veces se lleva a cabo. La
fijacion permite que el tejido adquiera una consistencia apropiada para seccionarlo
sin distorsionarlo. Los cortes deben hacerse con una hoja de bisturi, de buen filo,
no mayores de 3mm de espesor y siempre el tejido debe manejarse con

delicadeza. @@

Histoquimica (Tinciones de rutina). Es frecuente que diversas tinciones

especiales aporten informacién util y hasta indispensable que complementa al
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examen del tejido tefido con hematoxilina y eosina. En procesos inflamatorios,
potencialmente infecciosos, la serie de tinciones puede incluir una para bacilos
acido alcohol resistentes (Ziehl Neelsen o equivalentes), tinciones para levaduras
y hongos (PAS, Grocott, metenamina de plata) y para bacterias (Gram, Giemsa,
Warthin Starry).

En procesos cronicos potencialmente fibrosantes, las tinciones de eleccion deben
incluir tinciones para tejido fibroso; tricromica como Masson; tinciones para
membranas basales; y para destacar material extraino y poblaciones celulares
particulares (acido peryédico de Shiff o PAS); para examinar con detalle las
caracteristicas del dafo vascular e identificar contornos de estructuras que pueden
haberse obliterado por el proceso patolégico se usan tinciones para fibras
elasticas (Verhoeff van Gieson). En determinados casos, pueden ser necesarias

tinciones para hemosiderina (Perl). ®

3) Estudios especiales de anatomia patolégica. Aunque la mayoria de los
problemas diagnosticos de la biopsia pulmonar se resuelven con los
procedimientos habituales de tejido fijado en formol e incluido en parafina y con los
recursos de histoquimica de uso comun, la seleccion de tejido para microscopia
electronica (una muestra muy pequena suele ser suficiente) puede aportar
informacion valiosa y que no es totalmente subsanable si se lleva a cabo con
tejido ya fijado de manera rutinaria e incluido en parafina. Otros procedimientos de
indicacion excepcional y por ello en si excepcionales son los estudios con
inmunofluorescencia, microscopia electronica de barrido o el analisis bioquimico o
molecular, que pueden verse enormemente limitados si no se toman las medidas

oportunas en el momento de la recepcién del tejido. @ )

INTERPRETACION
Consideraciones generales. La interpretacion de la biopsia pulmonar, como las
de todos los 6rganos, empieza con un examen macroscopico cuidadoso del tejido.

y una secuencia logica de andlisis, examinando consciente y explicitamente,

11



bronquios y bronquiolos, paredes alveolares, luz alveolar, tabiques interlobulares,
arterias, microvasculatura, venas, linfaticos y pleura. Conservar una secuencia
personal constante evita pasar por alto cambios que pueden ser importantes al

distraerse con los mas llamativos. ©

COMPLICACIONES

Las complicaciones de la biopsia pulmonar son menores. El postoperatorio es
doloroso y pueden presentarse grados leves de neumotérax que se resuelve
espontaneamente o con la aplicacion de un sello pleural. No suelen presentarse

complicaciones infecciosas y/o hemorragicas. ® ®

CORRELACION CLINICO-PATOLOGICA Y SUS APORTACIONES
Correlacion se define como la correspondencia o relacion reciproca entre dos o

"9°En el caso de la correlacién entre el diagndstico

mas cosas o series de cosas.
clinico y el diagndstico patoldégico de las biopsias de pulmdn existen pocos
estudios que analizan este aspecto, son primordialmente en adultos y en casos de
autopsia. (11(12(13)(149)
Ademas se sustenta la evidencia de su utilidad al proporcionar informacion
relevante Util al clinico para la toma de decisiones. "’ ") Una de estas decisiones
es el cambio en la terapia que se define como la adicién o sustracciéon de uno o
mas farmacos o la interrupcion temprana del soporte vital agresivo en los
pacientes que fallecieron.

La revisién de la literatura nos presenta estudios similares como el de Canzian, M.
y cols. quienes revisaron 63 biopsias pulmonares de pacientes adultos, y
compararon los hallazgos clinicos con los patoldgicos. En esta serie el diagnostico
preoperatorio cambié en el 59% de los casos y sus resultados determinaron
modificaciones terapéuticas en el 65% de los pacientes. (" Yung, Ch. y cols.
examinaron la experiencia de la realizacion de biopsias quirurgicas de pulmén en
196 pacientes adultos consecutivos durante un periodo de 7 afos. A las muestras
se les tomaron cultivos en busqueda de hongos, bacterias y micobacterias y se

tineron con hematoxilina-eosina, Ziehl Neelsen, plata, metenamina, Gram y se
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agregaron otras tinciones segun fuese el caso. El diagndstico patoldgico después
de la biopsia pulmonar quirdrgica incluyoé la presencia de infeccién (30,6%),
neumonia intersticial o fibrosis (21,9%), dafo alveolar difuso (17,3%), neoplasia
(13,3%), enfermedades autoinmunes (8,2%) y otros (8,2%). Después de la biopsia
quirurgica de pulmén 165 pacientes (84,2%) tuvieron cambios en su terapia, 124
pacientes (63,3%) tuvieron una mejoria clinica de las condiciones respiratorias y
119 pacientes (60,7%) sobrevivieron hasta el alta hospitalaria. Los pacientes
inmunocomprometidos en comparaciéon con los inmunocompetentes mostraron
que el diagnostico de infeccion fue significativamente mayor (p 0,01) en el primer
grupo (41,2% vs 20,2%). No hubo mortalidad directamente relacionada con la
realizacion de la biopsia pulmonar. La tasa de morbilidad quirurgica fue de 6.6%.
En este estudio concluyeron que la biopsia pulmonar a cielo abierto es una
herramienta de diagnostico segura y precisa para el estudio de enfermedad
pulmonar difusa. Para una gran parte de los pacientes la mejoria clinica puede
lograrse e incrementarse con el cambio de la terapia y/o su continuacion después
de la biopsia quirurgica de pulmon. La biopsia debe ser considerada de manera
pronta en pacientes con patologia pulmonar difusa sin diagnostico preciso
especialmente cuando la condicion respiratoria esté deteriorada. ©

Guerin, C. et al evaluaron la tasa de dafio alveolar difuso en las biopsias de
pulmon realizadas en pacientes de terapia intensiva con diagndstico clinico de
sindrome de insuficiencia respiratoria no resuelta. Se concluyé que el dafo
alveolar difuso estaba presente en la mayoria de los pacientes con insuficiencia
respiratoria aguda no resolutiva y su frecuencia no era diferente en los tres
estadios del mismo; por lo tanto no recomendaron el uso de esteroides de manera
sistematica. ('

Kao, C, et al investigaron la seguridad y los efectos clinicos de la biopsia pulmonar
a cielo abierto en pacientes con diagnostico clinico de sindrome de dificultad
respiratoria aguda en estadio temprano (con menos de una semana de intubacion
endotraqueal) con sospecha de causa no infecciosa. Todas las biopsias realizadas
proporcionaron el diagnéstico especifico con un rendimiento diagnostico del 100%.

No hubo mortalidad relacionada con la cirugia y concluyeron que la realizacién de
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la biopsia pulmonar en este grupo de pacientes es util en la fase temprana para
intervenciones en el tratamiento. "

Por igual, Almotairi, A. et al evaluaron si la biopsia pulmonar ofrece la informacion
necesaria que influya en el manejo del paciente criticamente enfermo con falla
respiratoria grave, los resultados adversos después del procedimiento y el
beneficio asociado con la administracion de esteroides. El diagndstico
histopatolégico mas comun, como en la mayoria de las series fue dafio alveolar
difuso en 32% de los casos. El rendimiento diagndstico de la biopsia de pulmén a
cielo abierto fue de 68% pues 52 pacientes tenian un diagnédstico patolégico
distinto de dafno alveolar difuso. A siete de los 9 pacientes con diagnostico de VIH
se les habia realizado broncoscopia con lavado broncoalveolar y un paciente tenia
una biopsia transbronquial con resultado de parénquima pulmonar normal. Todos
los estudios citolégicos de dichos lavados broncoalveolares fueron negativos.
Después de dafo alveolar difuso, la enfermedad pulmonar intersticial fue la
categoria histolégica mas frecuente. Concluyeron que la biopsia pulmonar abierta
es util en estos pacientes pero a diferencia del estudio previo se observé que la
administracidon de esteroides posterior al diagnostico histopatolégico se asocio con

una mejoria en la supervivencia hospitalaria aguda. '®
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las patologias pulmonares localizadas y difusas de dificil diagnéstico con métodos
convencionales de estudio pueden comprometer la vida del paciente a corto o
mediano plazo principalmente cuando la enfermedad no es comun y en cuyo caso
se requiere de un diagnéstico definitivo para iniciar un tratamiento adecuado en el
menor tiempo posible. La biopsia pulmonar es el método definitivo para establecer
el diagndstico y por lo tanto apoyar en el manejo de éstos pacientes.

En instituciones especializadas en neumologia pediatrica, el entrenamiento de
neumologos y patdlogos sugiere que el grado de certeza diagnostica sea
significativo, sin embargo en México, hasta el momento, no se han realizado
estudios en nifios que permitan definir qué grado de concordancia real tiene el
estudio clinico respecto al diagnéstico definitivo dado por patologia en las
enfermedades pulmonares pediatricas en general.

Actualmente se desconoce cual es la correlacion entre el diagndstico clinico de las
patologias pulmonares que ameritaron la realizacion de biopsia pulmonar en
comparacion con el diagnostico patolégico en el Departamento de Neumologia,
Inhaloterapia, Fisiologia pulmonar y Endoscopia y la Unidad de Investigacion
Médica en Enfermedades Respiratorias, de nuestro Hospital, por lo que es
imperioso determinar el grado de certeza diagndstica de este procedimiento. Lo

anterior pondero el valor de esta herramienta diagnéstica.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la correlacién entre el diagndstico clinico y el diagndstico patolégico de

las biopsias pulmonares en el Hospital de Pediatria S XXI ?

JUSTIFICACION

El departamento de Neumologia, Inhaloterapia, Fisiologia Pulmonar y Endoscopia
del Hospital de Pediatria CMN S XXI es un centro de referencia para la atencion
de las patologias pulmonares de dificil diagndstico, evolucion insidiosa y con falta

de respuesta a tratamientos convencionales. Frecuentemente se requiere de
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métodos diagndsticos no invasivos o minimamente invasivos, y/o la toma de tejido
mediante la realizacion de biopsia pulmonar para el diagndstico definitivo. No se

ha analizado el grado de correlacién clinico-patologica de dicho procedimiento.

OBJETIVOS DEL ESTUDIO
OBJETIVO PRINCIPAL

Conocer la correlacion que existe entre el diagnostico clinico y patologico de las
biopsias pulmonares realizadas en el Hospital de Pediatria Centro Médico
Nacional Siglo XXI.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

1. Conocer las indicaciones para la realizacion de biopsia pulmonar.

2. Determinar cuales fueron las patologias clinicas que indicaron la toma de
biopsia.

3. Conocer el abordaje quirdrgico mediante el cual se obtuvieron las biopsias
pulmonares.

4. Conocer el tipo de tejido analizado.

5. Definir si el resultado de la biopsia determiné un cambio de conducta
diagnostica - terapéutica.

6. Conocer las complicaciones

HIPOTESIS

La correlacion clinica-patolégica de las biopsias realizadas es mayor a 80%.

MATERIAL Y METODOS
El estudio se realiz6 en el Servicio de Neumologia, Inhaloterapia, Fisiologia
Pulmonar y Endoscopia y en la Unidad de Investigacion Médica en Enfermedades
Respiratorias, UMAE Hospital de Pediatria “Silvestre Frenk Freund”, CMN Siglo
XXI, IMSS; un hospital de tercer nivel del IMSS, mediante el analisis de la hoja de

Informe de Estudio de Patologia y Citologia (anexo1), el expediente fisico y el
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electrénico de pacientes sometidos a biopsia pulmonar durante el periodo

comprendido de enero de 2011- diciembre de 2016.

TIPO DE ESTUDIO:

Transversal analitico, retrospectivo, retrolectivo.

CRITERIOS DE SELECCION
CRITERIOS DE INCLUSION:
Pacientes pediatricos de cualquier sexo y edad.
Sometidos a realizacién de biopsia pulmonar.

Con hoja de Informe de Estudio de Patologia y Citologia.

> wnh -

Con datos completos de las variables a analizar en su expediente clinico.

CRITERIOS DE EXCLUSION:
Informacién insuficiente en el expediente, muestras patolégicas de

malformaciones pulmonares.

CRITERIO DE ELIMINACION:
1. Pacientes sometidos a biopsia, con reporte de muestra insuficiente (estos
pacientes no se incluyeron en el analisis de correlacion, pero si se tomaron
en cuenta para definir la cantidad de muestras insuficientes reportadas en

el total de biopsias).

TAMANO DE LA MUESTRA

Muestra no probabilistica a conveniencia. Se incluyeron todos los pacientes en
quienes se realizoé biopsia pulmonar independientemente del abordaje o método
de realizacién de la mismas en el Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional
Siglo XXI, con hoja de Informe de Estudio de Patologia y Citologia de enero de
2011 a diciembre de 2016.
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DEFINICION DE LAS VARIABLES

Definicién de las variables

Variable Definicion Definicion Escala de Tipo de
conceptual Operativa medicion variable
Sexo Variabilidad Definicién acorde  1: Masculino Nominal
fenotipica que alo expresado en 2: Femenino Dicotomica.
divide a los seres el expediente
humanos: hombre  clinico.
0 mujer.
Edad al momento  Periodo de tiempo  Edad reportada Anos, meses y Cuantitativa,
de la biopsia desde al en hoja de reporte dias cumplidos. de intervalo,
nacimiento hasta el de patologia. continua.
diagndstico
patologico.
Diagnéstico clinico  Diagnostico Diagnéstico previo Diagnostico Nominal
realizado por el a la cirugia, referido en
clinico tomando en relacionado a la expediente.
cuenta estudios de toma de biopsia
imagen y
sintomatologia.
Indicacion de la Razén que motivo  Indicacion de 1.Diagnostico Nominal
biopsia la realizacion de biopsia pulmonar  2.Falta de
biopsia pulmonar respuesta a
tratamiento
3.Mala evolucion
Tiempo de Periodo Tiempo que ha Dias. Cuantitativa,
evolucion comprendido entre  transcurrido entre continua.
el inicio de los el inicio de los
sintomas y la sintomas y la
decision de realizar biopsia pulmonar.
biopsia pulmonar.
Abordaje Tipo de cirugia Cirugia realizada  1.Abierta Nominal
quirurgico realizada. 2.Toracoscopia
3.Tranbronquial
4. Transtoracica
Tipo de tejido Parte del pulmon Lébulo, segmento 1.LSD Nominal
analizado en donde se realice o0 regién pulmonar 2.LM
la toma de biopsia  biopsiado referido 3.LID
acorde a su en hojas de 4.LSI
situacién patologia 'y 5.LLI
anatémica. cirugia. 6.Pleura
7.Bronquio
8.Vaso
9.Ganglio
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Complicaciones

Hallazgos
patolégicos

Diagnéstico
patolégico principal

Correlacion entre
diagndstico clinico
y el patoldgico.

Cambio en la
conducta
diagnostica

Problema médico
que se presenta
durante el curso de
la realizacion de la
biopsia pulmonar.

Diagnostico
realizado por un
especialista en
anatomia
patologica,
tomando en cuenta
las caracteristicas
histologicas de la
lesion, relacionado
con la indicacion
de la toma de
biopsia.

Relacion entre el
diagndstico clinico
y el patoldgico.

Modificacioén del
protocolo de
estudio posterior a
resultados de
biopsia pulmonar.

Evento esperado
0 no que
representa
morbimortalidad
durante o
posterior a la
biopsia pulmonar.

Diagnostico
revisado por el
servicio de
patologia de las
piezas
quirurgicas. (Dra.
Alicia Rodriguez
Velasco)

Relacion entre el  1: Si
diagnostico clinico 2: No
indicado en el

expediente clinico

y el patoldgico
mencionado en la

hoja de reporte de

patologia y

corroborado por
patologia.

Suspension o 1.Si
indicacion de 2.No

otros métodos
diagndsticos una
vez que se tuvo el
diagndstico por
biopsia.

1.Sangrado.
2 .Neumotoérax.
3.Infeccion.

Diagnostico
patolégico referido
en expediente.

Nominal

Nominal

Nominal,
dicotdmica

Nominal
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Cambio en Modificaciéon en Medicamentos o 1. Destete Nominal

conducta tratamiento intervencion ventilatorio
terapéutica. recibido una vez terapéutica 2. Indicacion de
que se tuvo posterior a biopsia esteroides
diagnostico pulmonary 3. Indicacion de
patologico. resultados. antibioticos
4. Indicacién de
antifimicos

5.Indicacion de
antifungicos
6.Quimioterapia
7.Radioterapia
8.Suspension de
esteroides
9.Supensién de
antibioticos

10. Suspension de
antifimicos
11.Suspension de
antifungicos

12. Suspension de
quimioterapia
13.Suspension de
radioterapia.
14.Ninguna
15.0tros

LSD: I6bulo superior derecho, LM: I6bulo medio, LID: I6bulo inferior izquierdo, LSI: I6bulo
superior izquierdo, LII: I6bulo inferior izquierdo, P: Pleura, V: Vaso, G: Ganglio
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Variables confusoras.

Variable

Comunicacion y sesion del caso
del paciente entre neumologia o
el servicio tratante y el servicio
de cirugia.

Definicion
conceptual

El caso del
paciente se
reviso entre
el servicio
tratante y el
personal
quirurgico
que realiza la
biopsia.

Definicion
operativa

El médico
cirujano
exploro al
paciente,
reviso el
historial
radiologico y
comento el
caso con el
neumaologo
para decidir
el mejor sitio
anatomico
para realizar
la biopsia
pulmonar.

Escala de medicion Tipo de

variable

1.Si
2.No

Nominal



DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Una vez autorizado el presente protocolo con numero de registro R-2016-3603-7;
se revisaron las hojas de reporte de Informe de Estudio de Patologia y Citologia
(anexo1) de los casos con realizacion de biopsia pulmonar; el médico patdlogo
participante (ARV), verifico los hallazgos patolégicos. Se revisaron los expedientes
electronicos y fisicos para corroborar las variables analizadas.

Se llenaron las hojas de recoleccion de datos (anexo2).

ANALISIS DE DATOS

Se utilizaron medidas de tendencia central y dispersién de acuerdo a la naturaleza
de las variables con el programa Excel® corroborados por el paquete estadistico
gratuito de datos R-proyect.

Para las variables de intervalo se realizé comprobacién de la normalidad mediante
prueba de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk con diferencias significativas por lo
que se utilizé6 mediana y extremos.

Para variable continuas sin distribucion normal se utilizé U de Mann-Whitney vy
para variables cuantitativas prueba exacta de Fisher.

Para las variables categoricas se emplearon frecuencias y porcentajes. La
concordancia de los diagndsticos clinico y patolégico para cada una de las
categorias de patologias pulmonares se evalu6 mediante el coeficiente de

concordancia de Kappa.
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FACTIBILIDAD Y ASPECTOS ETICOS

Se conto con la informacidn suficiente para la realizacion del estudio.

El presente estudio se realiz6 con apego al Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion, Titulo Segundo, Capitulo I: articulos 20, 21, 22
y 23; Capitulo lll: articulos 34, 35, 36, 37 y 38, considerando esta investigacion sin
riesgo por ser retrospectivo que requirid unicamente de revisidbn de expedientes.
Todos los procedimientos se apegaron a las normas éticas y a la Declaraciéon de
Helsinki vigente.

Por ser estudio retrospectivo no se elaboré carta de consentimiento informado o
asentimiento. Como norma, previo a la realizacion de biopsia pulmonar, se explicé
detalladamente al familiar (o al paciente en caso de nifios escolares vy
adolescentes) la naturaleza del procedimiento y se solicitd la firma de

consentimiento informado.

RECURSOS HUMANQOS, FISICOS, FINANCIEROS

Se contd con médico residente de neumologia pediatrica para elaboracion del
proyecto, realizacion de la base de datos, captura y analisis.

Se contd con tutores para la asesoria de la elaboracion del protocolo y de la tesis;
revision de piezas quirurgicas y material biopsiado por el mismo observador (ARV
con mas de 20 afos de experiencia) asi como con asesor metodolégico para el
analisis conjunto de los datos.

Se utilizaron copias y hojas blancas que fueron proporcionadas por el investigador.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

TIEMPO

ACTIVIDAD ENMESES | o | o |y |2 o |0 |© |o |~ |~

REALIZADA § § % é’ § 8 é E_J L%, E
BUSQUEDA DE REAL X | X | X
INFORMACION PLANEADO | X | X | X
BIBILIOGRAFICA
ELABORACION DE | REAL X | X | X
PROTOCOLO DE PLANEADO X | X | X
INVESTIGACION
REVISION POR REAL X | X
COMITE DE PLANEADO X | X | X
INVESTIGACION
RECOLECCION DE | REAL X | X | X
INFORMACION PLANEADO X | X | X
REALIZACION DE REAL X | X
BASE DE DATOS SLANEADO T %
ANALISIS REAL X
ESTADISTICO SLANEADO T %
REPORTE FINAL REAL X

PLANEADO X
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RESULTADOS
Durante el periodo estudiado de 5 afios; se identificaron un total de 62 pacientes
sometidos a estudio anatomo-patologico (biopsia pulmonar); varios pacientes
requirieron mas de una biopsia dadas la dificultad que planteé el diagnéstico y/o
la mala evolucion clinica, por lo que se contd con un total de 83 biopsias
pertenecientes a 45 (73%) hombres y 17 (27%) mujeres con una edad mediana de
9 afnos (minimo 0 afios y maximo 17 afos). Algunas de las caracteristicas
generales y el servicio que solicito el estudio se presentan en la tabla 1.
observando que el servicio que envio la mayoria de los pacientes fue el servicio de

oncologia (p=0.03) principalmente por metastasis pulmonares. (Tabla 1).

Tabla 1. Algunas caracteristicas de los pacientes sometidos a biopsia pulmonar, servicios tratantes,
y concordancia clinico-patologica

Concordancia clinico-patoldgica

Numero Si No p
pacientes
No. de pacientes 62 48 14
Edad (afios) 9 (0-17) 9.5 (0-17) 6 (1-15) 0.34
Sexo
Masculino 45 37 (82) 8 (18) 0.18
Femenino 17 11 (65) 6 (39) 0.18
Servicio tratante
Oncologia 35 31(89) 4 (11) 0.03
Neumologia 14 11 (79) 3(21) 1
Infectologia 6 3 (50) 3 (50) 0.12
Cirugia 3 2 (67) 1(33) 0.54
Otros* 2 0 2 0.05
Pediatria 1 0(0) 1(100) 0.23
Nefrologia 1 1(100) 0 (0) 1

*Otros: Neonatologia, hematologia.
Los datos corresponden a mediana (minimo-maximo) o a frecuencias (%).
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La indicacion de la biopsia fue por duda diagnostica en 58 casos, de éstos; en 44
pacientes (76%) hubo concordancia clinico-patoléogica mientras que en 14
pacientes (24%) no la hubo. La segunda indicacién fue mala evolucion en 22
casos; en 17 (77%) hubo correlacion clinico - patolégica y en 5 casos (23%) no la
hubo. La indicacion de falta de respuesta al tratamiento ocurrié en 19 casos de los
cuales en 14 (74%) hubo correlacion clinico-patolégica y 5 (26%) no la tuvieron.
Cabe mencionar que mas de un paciente presentd mas de una indicacién de la
realizacion de la biopsia pulmonar, es decir; en mas de un paciente ademas de
existir duda diagnéstica, también fue la inadecuada o falta de respuesta al
tratamiento asi como la mala evolucién clinica, bioquimica o radioldgica lo que
motivaron la indicacién del procedimiento o bien existi6 mas de una indicacion del
mismo.

El abordaje quirdrgico mediante el cual se realiz6 el procedimiento fue a través de
toracotomia en 51 casos, toracoscopia en 11 casos.

El tejido pulmonar biopsiado provino principalmente del I6bulo superior derecho,
32 casos de los cuales 26 pacientes (81.3%) tuvieron una correlacion clinico-
patoldgica global y en 6 casos (18.7%) no la hubo. Se biopsié también el I6bulo
medio en 20 casos con una correlacidon clinica-patolégica en 16 (80%) de los
mismos y en 4 casos (20%) no se encontré dicha correlacion, asi mismo se
biopsio el I6bulo inferior derecho en 16 casos de los cuales en 13 (81.3%) hubo
correlacion clinico patoldgica. El I6bulo superior izquierdo se analizé en 10 casos.
Otras de las estructuras analizadas en la biopsia pulmonar fueron pleura, vaso y

ganglios. En ningun caso se observé una p significativa. (Tabla 2).
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Tabla 2. Indicacion de la biopsia y algunas caracteristicas del procedimiento.

Concordancia clinico-patolégica (n=83)

Numero Si No p
Indicacion de la biopsia
Duda diagnostica 58 44 (76) 14 (24) 1
Mala evolucion 22 17 (77) 5 (23) 1
Falta de respuesta 19 14 (74) 5 (26) 0.77
Abordaje quirurgico
Toracotomia 51 42 (82) 9(18) 0.1
Toracoscopia 11 6 (59) 5 (45) 0.1
Tejido pulmonar biopsiado
LSD 32 26 (81.3) 6 (18.7) 1
LM 20 16 (80) 4 (20) 1
Pleura 20 16 (80) 4 (20) 1
LID 16 13 (81.3) 3(18.7) 1
LIl 14 11 (78.6) 3(21.4) 1
LSI 10 7(70) 3 (30) 0.41
Ganglio 4 3 (75) 1(25) 1
Vaso 2 2 (100) 0(0) 1

LSD: Lobulo superior derecho, LM: Lébulo medio, LID: Lébulo inferior derecho, LSI: Lébulo superior
izquierdo, LLI: Lébulo inferior izquierdo. Los datos corresponden a frecuencias (%).

Las complicaciones observadas en relacion al procedimiento de biopsia pulmonar
fueron sangrado en 10 de los procedimientos (16.1%), seguido de enfisema y
neumotérax en 3 pacientes (4.8%), infeccién en 1 paciente (1.6%) y en el resto de
los casos que fueron la mayoria; no hubo presencia de complicaciones.

En relacion a la evolucion del padecimiento se observé en un rango de 15 a 730
dias una mediana de 53.5 dias y los que tuvieron una correlacidn clinica-

patolégica en el mismo rango la mediana fue de 59 dias y en los casos en los que
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no hubo correlaciéon la mediana fue de 44 dias de evolucion del padecimiento que
motivo la biopsia pulmonar.

Los diagnosticos emitidos previo a las realizacion del procedimiento de biopsia
pulmonar asi como los patolégicos se clasificaron en grupos; tumoral, infeccioso,
inflamatorio, intersticial y miscelaneas. En relacién al diagndstico patoldgico en la
biopsia pulmonar se observo en el grupo de la patologia tumoral (metastasis de
osteosarcoma, metastasis de hepatoblastoma, metastasis de nefroblastoma,
histiocistosis, metastasis de sarcoma de Ewing, metastasis de tumor testicular)
que en 36 de todos los casos con estos diagnésticos; en 31 (86.1%)
correlacionaron con el diagnéstico clinico (p=0.00015) y un indice de Kappa de
0.8054. En el grupo de patologias con diagndstico patologico de infecciosas, se
incluyeron (tuberculosis pulmonar, tuberculosis miliar, neumonia abscedada,
histoplasmosis) con un total de 16 casos de los cuales 11 (68.8%) tuvieron
correlaciéon con el diagndstico clinico y 5 casos (31.3%) no la tuvieron (p=7.48) y
un indice de Kappa de 0.5788. En el grupo de las patologias inflamatorias los
diagnosticos establecidos fueron atelectasia, cicatriz pulmonar, cambios
postquimioterapia, sobredistension alveolar, pleuritis cronica leve en 7 casos
(100%) de los cuales ninguno presentd correlaciéon con el diagndéstico clinico
emitido previo (p=0.00001) e indice de Kappa de 0.

En el grupo de intersticiales (enfisema intersticial, glucogenosis intersticial
pulmonar, sarcoidosis, neumonia intersticial inespecifica, neumonia intersticial
aguda) fueron 6 casos y todos tuvieron relacion con el diagnéstico clinico emitido
(p=0.32) e indice de Kappa de 0.77.

En el grupo que corresponde a las miscelaneas referente al diagndstico de analisis
patolégico de la biopsia pulmonar se incluyé un caso de linfangiomatosis pulmonar
y pleural que no se sospechd clinicamente de manera inicial (p=0.22) e indice de
Kappa de -0.0163.

Cabe destacar que en el grupo que corresponde a la patologia tumoral el
diagndstico mas frecuente fue metastasis pulmonares (de tumores primarios
como; nefroblastoma, osteosarcoma, sarcoma de Ewing, histiocitosis,

hepatoblastoma, tumor germinal testicular). A este grupo correspondieron 36
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casos, de los cuales 31 tuvieron correlacion con el diagndstico patologico emitido y
los 5 restantes no la tuvieron. Esto significa que de los 36 casos que se sospecho
patologia metastasica pulmonar en 31 casos (86.1%) se emitié dicho diagndstico
(p=0.07).

Dentro de grupo de enfermedades infecciosas (tuberculosis pulmonar, tuberculosis
ganglionar, tuberculosis miliar, neumonia grave por influenza A, choque séptico)
fueron 16 casos, de los cuales 11 (68.8%) tuvieron correlacién clinico-patologica y
5 casos (31.3%) en los que esta no existio (p=0.49). El diagnodstico de causa
inflamatoria no se emitié previo a la biopsia en ninguno de los casos. En el grupo
de intersticiales (neumopatia intersticial, proteinosis alveolar, enfisema intersticial)
9 fueron los casos en los que se emitié un diagnostico clinico antes de la biopsia
de ellos 6 casos (66.7%) tuvieron correlacién clinico-patolégica y 3 casos (33.3%)
no la hubo (p=0.41). En el grupo de miscelaneas se incluyé un caso con
diagnostico de fibrosis quistica antes del procedimiento de biopsia que no

presentod correlacion patolégica (p=0.23).

Tabla 3. Evolucion del padecimiento y diagnosticos emitidos.

Concordancia clinico-patoldgica

Todos Si No p
Evolucion del padecimiento endias  53.5(15-730) 59 (15-730) 44 (20-378) 0.59
Diagnéstico clinico previo a la biopsia
Tumoral 36 (58) 31(86.1) 5(13.9) 0.07
Infeccioso 16 (25.8) 11 (68.8) 5(31.3) 0.49
Intersticial 9 (14.5) 6 (66.7) 3(33.3) 0.41
Misceléneas 1(1.6) 0(0) 1(100) 0.23
Inflamatoria 0(0) 0(0) 0(0) 1
Diagnostico anatomopatoldgico en la biopsia
Tumoral 32 (51.6) 31(96.9) 1(3.1) 0.00015
Infeccioso 16 (25.8) 11 (68.8) 5(31.3) 0.48795
Inflamatorio 7(11.2) 0(0) 7 (100) 0.00001
Intersticial 6 (9.6) 6 (100) 0(0) 0.32201
Miscelaneas 1(1.6) 0(0) 1(100) 0.22581

Los datos corresponden a mediana (minimo-maximo) o a frecuencias (%).
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Tabla 4. Concordancia entre los diagnésticos clinico y anatomopatol6gico segun el indice de Kappa
para cada grupo diagndstico.

Celdas en la tabla de 2x2

a b c d Kappa
Diagndstico anatomopatoldgico en la biopsia
Tumoral 31 5 1 25 0.81
Infeccioso 11 5 5 41 0.58
Inflamatorio 0 0 7 55 0
Intersticial 6 3 0 53 0.77
Miscelaneas 0 1 11 60 -0.02
Los datos corresponden al numero de pacientes que hubo en cada una de las Dx anatomopatolégico
cuatro posibles asociaciones entre los diagnosticos clinico y . Si__No
anatomopatoldgico, segun la siguiente tabla de 2x2: 2 silal|b
6‘2 v c|d

Después de conocer el resultado anatomopatolégico de la biopsia pulmonar se
emitieron varios cambios en relacion a la conducta diagndstica y terapéutica.
Cambios en el diagndstico o en la conducta diagndstica ocurrieron en 55 casos
como dejar de buscar otras causas en el protocolo de diagndstico clinico,
bioquimico o de estudios de gabinete.

Estos cambios dieron sustento a los cambios en la conducta terapéutica; en 16
casos (25.8%) se inicié la administracion de quimioterapia (bleomicina, vincristina,
daunorrubicina, metotrexate, bifosfamida, arabinésido C), en 11 casos (17.7%) se
iniciaron antifimicos por el diagndstico patolégico de tuberculosis pulmonar
(isonizacida, rifampicina, pirazinamida, etambutol), en 9 casos (14.5%) no se
realizé ninguna intervencion médica, se suspendioé quimioterapia en 6 de los casos
(9.6%), en 5 casos (8%) se iniciaron antibiéticos por diagnéstico patologico de
neumonia (meropenem, imipenem, vancomicina, linezolid, piperazilina-
tazobactam, ciprofloxacino), en 3 casos (3.8%) se inicio esteroide por diagndstico
de neumonia intersticial (prednisona, metilprednisona); en 3 de los casos (4.8%)
se suspendié en manejo con esteroides; se suspendieron antibioticos en 3 casos

(4.8%), en 2 casos (3.2%) se iniciaron antifungicos por diagnostico patolégico de
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histoplasmosis (anfotericina B), se inicié radioterapia en 1 de los casos (1.6%), se
suspendieron antifimicos en 1 (1.6%) y se logré el destete ventilatorio en 1 caso
(1.6%). En 7 casos (11%) se aplicaron otras intervenciones médicas que
incluyeron gammaglobulina 1V, filgrastim, tratamiento profilactico con trimetoprima,
tratamiento profilactico con fluconazol, inicio de alfa-dornasa, esteroide inhalado,

uso de beta dos agonista de corta accion.

Tabla 5. Cambios en la conducta diagnostica y terapéutica después de conocer el resultado de la
biopsia.

Cambios en la conducta diagnéstica

Si 55 (89)
No 7(11)
Cambios en la conducta terapéutica
Quimioterapia 16 (25.8)
Indicacion de antifimicos 11(17.7)
Ninguna intervencion 9(14.5)
Suspension de quimioterapia 6 (9.6)
Indicacion de antibiéticos 5(8)
Indicacion de esteroides 3(4.8)
Suspension de antibidticos 3(4.8)
Suspension de esteroides 3(4.8)
Indicacion de antifingicos 2(3.2)
Suspensidn de antifimicos 1(1.6)
Radioterapia 1(1.6)
Destete ventilatorio 1(1.6)
Otros 7(11)

Los datos corresponden a frecuencias (%).
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DISCUSION

De acuerdo a lo mencionado en la literatura la biopsia pulmonar es una decision
tardia en el proceso diagnéstico de las enfermedades con afectacion pulmonar
que se efectta al final de una secuencia de decisiones y recursos diagnésticos.
El objetivo principal de nuestro estudio fue determinar la correlacion clinico-
patologica de las biopsias pulmonares realizadas en esta unidad de tercer nivel en
los ultimos 5 afos encontrando que de 62 pacientes y un total de biopsias de 83;
el grupo de enfermedades neoplasicas con metastasis pulmonares son en las que
se observo la mayor correlacion; tanto si se sospechd de dichas lesiones
secundarias a un tumor primario ajeno al pulmén o bien que el resultado del
analisis de patologia tuviera correlacion con el diagndstico clinico.

La mayoria de los casos de patologias pulmonares se pueden diagnosticar por
medio de métodos no invasivos o minimamente invasivos. Entre los métodos
usuales se encuentran el lavado broncoalveolar, el cepillado bronquial y la biopsia
transbronquial, en el caso de nuestro estudio las biopsias fueron realizadas
mediante toracotomia y toracoscopia pues representaron un pequefio grupo de
pacientes en el que el diagnéstico de la patologia pulmonar con sintomas
respiratorios persistentes y con mala elucion no fue posible realizarlo mediante
estos los métodos convencionales descritos y fue necesario la realizacion de una
biopsia pulmonar abierta. ®

Llama la tencion que no hay reporte de biopsias transbronquiales en los reportes
de patologia, debido a las caracteristicas clinicas, patologia crénica y mala
evolucion de los pacientes y también pudo influir el tamafo del broncoscopio en el
gue no es posible introducir una pinza de biopsia a través del canal de trabajo para
su realizacion si esta no corresponde a un diametro de menos de 2mm o bien que
el canal de trabajo corresponda a mas de 1.2 mm y en el caso de los pacientes
que fueron biopsiados un paciente de mas de 16 afios en los que se hizo la
biopsia transbronquial el material no fue suficiente para su interpretacion.

La decision para indicar la realizacion de este procedimiento fue en pacientes con
dificultad para llegar a un diagndstico y se baso en la probabilidad de que dicho

procedimiento pudiera otorgar informacién o bien un diagndstico especifico ya que
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en la literatura se ha reportado hasta de un 98% dependiendo de la patologia y en
los casos de nuestro hospital que se sometieron a la biopsia pulmonar existio
correlacion clinico-patolégica en 82% de todos los grupos de patologias
estudiadas y esto en definitiva conllevé a cambios a favor en el manejo y
tratamiento de los pacientes y en muchos casos permitid la suspension de
tratamientos o medidas que no otorgaban ningun beneficio al paciente e incluso
pudieron ser perjudiciales.

En los pacientes con sintomas respiratorios cronicos o neumopatia cronica con
evolucion torpida tratados en esta unidad en el periodo de estudio referido la
biopsia pulmonar fue util para determinar el territorio estructural o anatomico en el
que se encontraba localizado el dafio y esta informacion permitié determinar si la
afectacion fue enddégena o exdgena y asi se llegdé al diagndstico definitivo; tal
como se ha mencionado en la literatura. ("%

En nuestro estudio se agruparon las patologias en tumorales, infecciosas,
inflamatorias e intersticiales por ser estas las que predominaron como sospecha
clinica y en los diagnosticos patologicos emitidos.

De acuerdo a lo anterior se observd que dentro del grupo de patologia tumoral
especificamente metastasis pulmonares como diagnéstico clinico emitido se
corroboré el mismo en estudios de muestras de anatomia patologica en 97% de
los casos y este grupo fue el que alcanzé la mayor correlacion clinico-patolégica.
Cabe mencionar sin embargo que en éste grupo la decision de la realizacion de la
biopsia pulmonar no es sélo diagndstica; si no también terapéutica y es importante
considerar que los pacientes conocidos con enfermedad tumoral en donde el
pulmon no es el sitio primario y existe la sospecha de metastasis no siempre es
indicativo de biopsia ya que la posibilidad de que existan metastasis pulmonares
es muy alta cuando existen las caracteristicas clinicas y radiolégicas que lo
sustentan; por lo tanto es cuando el realizar la biopsia pulmonar tiene un valor
terapéutico primordialmente; es por lo anterior que consideramos que debe existir
amplia comunicacion entre el clinico, el cirujano y el patélogo que interpretara la
muestra para asi evitar errores diagnosticos y procedimientos invasivos

innecesarios. El siguiente grupo corresponde a la patologia infecciosa en donde se
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alcanzo una correlacion clinico-patolégica de 69% y esto puede explicarse a que
probablemente se sobreestim6 el diagnostico clinico de infeccion previo a la
biopsia y esta demostro otras causas no infecciosas.

Un tercer grupo correspondiéo a la patologia inflamatoria en el que no existid
correlacion ya que no se sospecho clinicamente. Otro grupo analizado fue el de la
patologia intersticial en el que la correlacion fue de 100%. En el grupo de las
miscelaneas se incluydé un paciente con linfangiomatosis pleural y pulmonar en el
que tampoco hubo correlacidn clinica-patologica pues el diagndstico no se
sospechod clinicamente al inicio del padecimiento y el diagndstico definitivo fue a
través del resultado de patologia en una tercer biopsia por lo que consideramos
que la experiencia del patélogo evidentemente es otro de los factores que se
deben tomar en cuenta en la interpretacion de las biopsias pulmonares.

El tiempo de evolucidén del padecimiento de los pacientes sometidos a la biopsia
pulmonar tuvo una mediana de 53.5 dias, lo cual pudo haber influido en los
resultados en relacién a si el diagnostico se establecié de manera temprana o bien
el dafio pulmonar crénico fue un factor en contra para observar algun cambio
posterior a la terapéutica especifica empleada.

La indicaciones de la biopsia pulmonar en nuestro pacientes fue por duda
diagndstica, falta de respuesta al tratamiento e inadecuada evolucion y aqui los
porcentajes se sobreponen ya que en la mayoria de los casos las tres causas
motivaron la realizacion del procedimiento.

El hecho de haber realizado la biopsia pulmonar produjo cambios en la conducta
terapéutica en el 94% de los pacientes en los que existid correlacion clinico-
patologica del grupo de pacientes con metastasis pulmonares agrupados en
patologia tumoral pues en estos se continudé o inicio la quimioterapia segun el
tiempo de diagndstico de las mismas en base al estadio de la tumoracién de base
o etapa de tratamiento. En el grupo de la patologia infecciosa se decidi6 el inicio
de antifungicos en el 50% de los casos que correlacionaron con histoplasmosis
pulmonar, inicio de antifimicos en el 73% de los pacientes que correlacionaron con

tuberculosis pulmonar y el inicio de antibidticos en el 60% de los casos que
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correlacionaron con neumonia. Asi mismo se suspendieron medidas innecesarias
instauradas y en los que el diagndstico patolégico no se correlaciond.

Las complicaciones asociadas al procedimiento son minimas cuando la biopsia es
realizada por personal capacitado y experto pero esto pude variar dependiendo del
estado clinico del paciente asi como del dafio pulmonar instaurado al momento de
la realizacion de la biopsia pulmonar ?*% en nuestro estudio se observé la
presencia de sangrado minimo en 9 casos (10.8%) de las 83 biopsias realizadas, y
solo en 1 caso (1.2%) hubo presencia de sangrado importante, neumotorax en 3
casos (3.6%) que resolvieron con la colocacion de sello pleural, 1 caso (1.2%) de
infeccion del sitio de la herida quirurgica y enfisema en 3 casos (3.6%) por lo que
esto hace que los beneficios fueron mayores que los riesgos al realizar el
procedimiento cuando esta debidamente indicado.

De acuerdo a lo anteriormente descrito este estudio ha servido para corroborar la
importancia de realizar la biopsia pulmonar en pacientes con sintomas
respiratorios cronicos o bien cuya evolucién clinica o radiolégica no es la esperada
ya que esta es determinante en la decision terapéutica y en la mayoria de los
casos refuerza el diagndstico clinico o aclaran dudas que pueden cambiar el
pronostico de los pacientes.

Ademas y considerando que no existen estudios de correlacién clinico-patolégica
en nifos; este estudio es clave para continuar estudiando los factores que podrian
intervenir en la mejora del analisis de las biopsias pulmonares y asi contribuir a
evitar errores diagnosticos ya que consideramos que la comunicacion y sesiones
meédicas conjuntas previas a la decision de realizar una biopsia pulmonar entre los
medicos que llevan el caso del paciente, radidlogos, cirujanos, médicos patdlogos
sea adecuada y que el procesamiento y conservacion de la muestra sea parte del
protocolo de estudio del paciente para asi optimizar al maximo el tejido y evitar

errores innecesarios que podrian conducir a un falso diagnéstico.
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CONCLUSIONES

Existio una buena correlacion entre el diagndstico clinico y el diagnostico
anatomopatolégico de las biopsias pulmonares que fueron realizadas en
este hospital en un periodo de 5 afios con un indice de Kappa de 0.57 a
0.80; siendo mayor en el grupo de patologia tumoral (metastasis
pulmonares) y al hacer el analisis del grupo de patologia inflamatoria y las

intersticiales la concordancia fue mala; 0 y -0.16, respectivamente.

Las indicaciones para la realizacion de la biopsia pulmonar fueron; duda
diagndstica en el 76% de los casos en los que hubo correlacién clinico-
patoldgica, falta de respuesta al tratamiento en 74% de los casos que
igualmente se correlacionaron y mala evolucion clinica y radioldgica en 77%
de los casos que correlacionaron, sin embargo en la mayoria de los casos
existi6 mas de una indicacién para realizar el procedimiento; de tal forma

que los porcentajes se superponen.

Las patologias clinicas que indicaron la biopsia fueron agrupadas en 5
rubros; tumoral (metastasis pulmonares), infecciosa (tuberculosis pulmonar,
tuberculosis miliar, histoplasmosis, neumonia abscedada), inflamatoria
(atelectasia, cicatriz pulmonar, cambios postquimioterapia, sobredistensién
alveolar, pleuritis cronica leve), intersticial (enfisema intersticial,
glucogenosis intersticial pulmonar, sarcoidosis, neumonia intersticial
inespecifica, neumonia intersticial aguda), miscelanéas (1 caso de

linfangiomatosis pleural y pulmonar).

El abordaje mediante el cual se realizaron las biopsias pulmonares fue
mediante toracotomia en 82% de los casos en los que hubo correlacién
clinico-patolégica y por medio de toracoscopia en el 18% de los casos. No
hay reporte de biopsias transbronquiales de acuerdo a la evolucion clinica
que los pacientes presentaron y dada la dificultad para realizarla en
pacientes pedia
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El tipo de tejido analizado que con mas frecuencia se biopsié fue el I6bulo
superior derecho (LSD) con 81% de los casos en los que hubo correlacion
clinico-patologica, sin embargo el sitio biopsiado no mostré resultados

estadisticamente significativos relacionados con la correlacion.

El resultado de la biopsia determiné un cambio en la conducta diagndstica
en el 82% de los casos en los que hubo correlacion clinico-patolégica y un
cambio en la conducta terapéutica en el 94% de los casos con correlacion
clinico-patolégica en el grupo de patologia tumoral (metastasis pulmonares)
en lo que respecta a la quimioterapia; ya que en éste grupo es donde hubo

la mayor concordancia.

Las complicaciones fueron minimas; sangrado minimo en 9 paciente,
sangrado grave en 1 paciente, 3 casos de neumotérax y enfisema y 1 caso
de infeccion de la herida quirdrgica, en el resto de los casos no hubo

complicaciones.

Lo anterior hace de la biopsia pulmonar un procedimiento necesario para
establecer el diagnéstico en las patologias pulmonares complejas y con
inadecuada evolucion clinica y radioldgica y conocer la correlacion clinica-
patologica de las biopsias realizadas en nuestro hospital hace de ésta una
herramienta valida y confiable para llegar al diagnéstico de manera
temprana y asi intervenir favorablemente en el curso de la enfermedad de

los pacientes.
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ANEXOS

ANEXO 1
> HOSPITAL DEPEDIATRIA CMN SIGLO XXI
@ DEPARTAMENTO DE PATOLOGIA
l INFORME DE ESTUDIO ANATOMOPATOLOGICO Y CITOLOGIA

M$ ESTUDIO PQ
Nombre: Edad: Afiliacion:
Sexo: Cama: CE:
Solicitud Dr. (a): Servicio:
Biopsia Directa: Revision: Fecha Recepcion:
Transoperatorio: BAAD: Pieza:
Otros: Frotis: Liquido:

Registros anteriores:

DATOS CLINICOS

DESCRIPCION MACROSCOPICA

DESCRIPCION MICROSCOPICA

DIAGNOSTICO

Fecha de Entrega:
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NOMBRE PACIENTE:

AFILIACION:

ANEXO2
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE PEDIATRIA CMN S XXI

HOJA DERECOLECCION DE DATOS
BIOPSIA PULMONAR

EDAD AL MOMENTO DE LA BIOPSIA:

SEXO:

DIAGNOSTICO CLINICO:

INDICACION DE LA BIOPSIA:

1.Diagndéstico:

2.Falta de respuesta a tratamiento:

3.Mala evolucion:

TIEMPO DE EVOLUCION:

ABORDAJE QUIRURGICO:

1.Abierta:

2.Toracoscopia:
3.Tranbronquial:
4 Transtoracica:

TEJIDO PULMONAR BIOPSIADO:
1.Lobulo superior derecho:

2.L6bulo medio:

3.Lébulo inferior derecho:

4.Lobulo superior izquierdo:
5.Lébulo inferior izquierdo:

6.Pleura:

7.Bronquio :
8.Vaso:

9.Ganglio

COMPLICACIONES:
1.Sangrado:
2.Neumotoérax:
3.Infecciodn:

4 Enfisema subcutaneo:

5.Ninguna:
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HALLAZGOS PATOLOGICOS:

DIAGNOSTICO CLINICO PRINCIPAL:

DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO:

CORRELACION CLINICA-PATOLOGICA:
1.Si:
2.No:

CAMBIO EN LA CONDUCTA DIAGNOSTICA:

1.Si:
2.No:

CAMBIO EN LA CONDUCTA TERAPEUTICA:

Destete ventilatorio:
Indicaciéon de esteroides:
Indicacion de antibidticos:
Indicacion de antifimicos:

Indicacién de antifungicos:
Indicacion de quimioterapia
Indicacion de radioterapia:
8.Suspension de esteroides:
9.Supensién de antibidticos:
10. Suspensién de antifimicos:
11. Suspensién de antifungicos:
12. Suspension de quimiterapia:
13. Suspensién de radioterapia:
14.Ninguna:
15.0tros:

NoOGORRWON =
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