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RESUMEN

Objetivo: Evaluar las caracteristicas morfologicas
de las biopsias transbronquiales y determinar si éstas
se asocian con la posibilidad de establecer diagndstico
histopatoldgico.

Disefo: Estudio observacional analitico en una
cohorte retrospectiva.

Material y métodos: El estudio se realizé en el Hos-
pital Santa Clara de Santa Fe de Bogota. Se revisaron
todas las biopsias transbronquiales realizadas a pacien-
tes mayores de 15 afios con enfermedad pulmonar pa-
renquimatosa focal o difusa entre enero de 1978 y junio
de 1997. Se realizo la lectura con desconocimiento del
resultado previo. Se analizaron como caracteristicas
morfoldgicas si existia o no tejido alveolar, el nimero de
fragmentos tomados por biopsia, el numero total de al-
véolos presentes en ella y presencia o no de colapso,
pared bronquial y cartilago. Se evalud la asociacion en-
tre estas caracteristicas y la posibilidad de establecer
diagndstico histopatoldgico mediante el programa esta-
distico SPSS.

Resultados: Se analizaron 631 biopsias de las cua-
les 613 (97%) contenian tejido pulmonar alveolado. Se
establecio diagndstico histopatoldgico en 347 (57%). Los
diagndsticos mas comunes fueron silicoantracosis
(27%), neoplasias (11%), tuberculosis (10%), hemorra-
gia alveolar difusa (9%), neumonitis intersticial (6%), al-
veolitis linfocitica (5%), sarcoidosis (5%) y alveolitis alér-
gica extrinseca (5%). La posibilidad de obtener un diag-
néstico fue progresivamente mas grande a mayor nume-
ro de fragmentos obtenidos (p < 0.0001, Tabla N° 2). De
la misma forma a mayor numero de alvéolos en la mues-
tra y a menor colapso de ella, mayor posibilidad de obte-
ner un diagndstico (p < 0.0001, Tablas N° 3y 4). La pre-
sencia de cartilago reduce dicha posibilidad aunque la
asociacion es menos fuerte (p < 0.022, Tabla N° 6).

Conclusiones: El presente estudio sustenta la re-
comendacién de que al practicar una biopsia transbron-
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quial se debe procurar la obtencion de al menos 4 frag-
mentos, preferiblemente periféricos (sin cartilago), cuyo
aspecto y tamahno predigan la presencia de un buen
numero de alvéolos y cuya manipulacion y procesamien-
to deben estar encaminados a evitar el colapso.

Palabras claves: enfermedad pulmonar intersticial,
EPID, biopsia, biopsia transbronquial, alvéolos, colap-
so.

Garrido VG, Hernandez FJ, Ojeda LP, Baena PJ. Biop-
sia transbronquial. Asociacién entre caracteristicas mor-
folégicas y diagndstico histopatolégico. Rev Colomb Neu-
mol 1998; 10: 22-27.

SUMMARY

Objective: To evaluate the morphological charac-
teristcs of transbronchial biopsies and to determine the
association between these characteristics and the possi-
bility to obtain a specific diagnosis.

Design: Analytic observational study in a retrospec-
tive cohort.

Material and methods: This study was performed
in the Hospital Santa Clara of Santa Fe de Bogota, Co-
lombia. We reviewed all the transbronchial biopsies
performed in patients older than 15 years with parenchy-
mal lung disease, focal or diffuse, from January 1978 to
June 1997. The histopathological examination was ca-
rried out by an investigator who was blinded to previous
diagnosis. The following morphological characteristics
were analyzed: presence of alveolar tissue, number of
obtained fragments per biopsy, total number of alveoli
present in the biopsy and presence or not of collapse,
bronchial wall and cartilage. The association between
these morphological characteristcs and the possibility
to obtain a specific diagnosis was evaluated using the
SPSS statistic program.

Results: Six hundred thirty-three biopsies were ana-
lyzed. Of them, 613 (97%) showed alveolar tissue (al-
veoli). A specific diagnosis was stablished in 347 (57%).
The most frequent diagnosis were silicoanthracosis
(27%), neoplasms (11%), tuberculosis (10%), diffuse al-
veolar hemorrhage (9%), interstitial pneumonitis (6%),
lymphocytic alveolitis (5%) sarcoidosis (5%) and hyper-
sensitivity pneumonitis (5%). The possibility to get a diag-
nosis increased when a major number of fragments was
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obtained with the biopsy (p<0.0001, Table N° 2). Likewise,
a diagnosis was easiest obtained when the number of
alveoli in the sample was higher than 60 and when co-
llapse was absent (p<0.0001, Tables N° 3 and 4). Pre-
sence of cartilage reduced this possibility (p<0.022, Table
N° 6).

Conclusions: To get a major diagnostic perfomance
using transbronchial biopsies it is advisable to obtain
more than three fragments so big to contain at least 60
alveoli, preferably in the peripheric lung (without car-
tilage). Its manipulation must avoid the collapse.

Key words: Interstitial lung disease, biopsy, trans-
bronchial biopsy, alveoli, collapse, fiberoptic bron-
choscopy.

Garrido VG, Hernandez FJ, Ojeda LP, Baena PJ.
Transbronchial biopsies. Association between morpholo-
gical characteristics and histopathological diagnosis. Rev
Colomb Neumol 1998;10:22-27.

INTRODUCCION

Desde 1965, mediante el uso del broncoscopio
rigido, se empezo a recurrir a la biopsia transbron-
quial para el diagnéstico de la enfermedad pulmonar
parenquimatosa’. Andersen publicé en 1978 sus
estudios con biopsia pulmonar transbronquial de
939 pacientes con enfermedad pulmonar parenqui-
matosa, usando en muchos de estos casos el fibro-
broncoscopio?. Desde entonces se han publicado
gran cantidad de estudios que evaluan la utilidad
de la biopsia transbronquial en diferentes enferme-
dades pulmonares®'¢. Sin embargo, existen pocos
trabajos que hayan investigado las caracteristicas
morfoldgicas de la biopsia transbronquial y que
puedan relacionarse con mayor probabilidad de
diagnéstico de la enfermedad pulmonar parenqui-
matosa®2'. Una revision reciente sobre el tema su-
giere que las muestras de biopsia transbronquial
deben contener por lo menos 1 fragmento de tejido
pulmonar y mas de 20 alvéolos para considerarse
adecuadas para diagndstico y sehala la necesidad
de estudios adicionales®. En algunas enfermeda-
des como sarcoidosis (estadio 1) y carcinoma pul-
monar periférico, se ha concluido que pueden ser
necesarios hasta 10 fragmentos de biopsia trans-
bronquial para mejorar el rendimiento diagnoéstico®®
24 _En el estudio de la enfermedad pulmonar paren-
quimatosa mediante biopsia transbronquial no es-
tan definidas en la actualidad las caracteristicas
morfolégicas ideales de la biopsia que facilitan al-
canzar un diagndstico histopatoldgico.
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El proposito del presente estudio es clasificar
las caracteristicas morfoldgicas de la biopsia trans-
bronquial con el fin de evaluar su asociacion con la
presencia o no de un diagndstico histopatoldgico.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio. Estudio observacional analiti-
co, en una cohorte retrospectiva.

Marco de referencia. El estudio se realizé en
el Hospital Santa Clara, hospital universitario de ter-
cer nivel, centro de referencia para enfermedades
pulmonares.

La poblacion base de estudio fueron los casos
de biopsia transbronquial realizadas en pacientes
con diagnostico de enfermedad pulmonar parenqui-
matosa focal o difusa entre enero de 1978 y junio
de 1997.

Se identificaron los casos a partir de los libros
de registros de broncoscopiay patologia, eligiendo
los que correspondian a biopsia transbronquial. Se
incluyeron pacientes mayores de 15 afos a quie-
nes se les realizo biopsia transbronquial. En total
se estudiaron 631 casos. Se excluyeron para el ana-
lisis los casos de biopsia transbronquial que no pre-
sentaron tejido pulmonar con alvéolos (18 casos).

Recoleccion de informacion. Se practico la
lectura de las laminas de biopsia transbronquial,
por uno de los investigadores, sin conocer el diag-
nostico definitivo, ni los informes previos de histopa-
tologia, determinando las caracteristicas morfoldgi-
cas. Posteriormente se estudié para definir el diag-
nostico histopatoldgico. En cada caso se estable-
cieron las siguientes variables: presencia o no de
tejido pulmonar con alvéolos; nimero de fragmen-
tos de cada biopsia asi: 1, 2, 3, 4, >5 fragmentos;
numero de alvéolos asi: < 30, 30 a 60, 61 a 90,
>90; presencia de colapso asi: completo, parcial,
ausente; presencia o no de pared bronquial; presen-
cia o no de cartilago. Finalmente se establecid la
presencia o no de un diagndstico histopatoldgico.

Estadistica. Los datos en un computador com-
patible IBM, utilizando la base de datos, fueron ana-
lizados utilizando el programa estadistico SPSS.
Se buscé la asociacion estadistica entre la variable
dependiente: diagndstico histopatoldgico (presen-
te o ausente), y las variables independientes: nime-
ro de fragmentos, niumero de alvéolos, presencia
de colapso, presencia o no de pared bronquial y
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presencia o no de cartilago, mediante diferencia de
proporciones. Adicionalmente se determiné la co-
rrelacion existente entre las variables nimero de
fragmentos y nimero de alvéolos con el coeficien-
te de correlacion de Spearman. Se consideraron
valores de p <0.05 como significativos.

RESULTADOS

Se estudiaron 631 biopsias transbronquiales; de
éstas, 613 (97,2%) contenian tejido pulmonar con
alvéolos y 18 (2,8%) correspondian a tejido sin al-
véolos. Se establecié un diagnéstico histopatolo-
gico en 347 (56,6%), y no se alcanzé en 266 casos
(43,4%).

Los diagndsticos histopatoldgicos fueron: silico-
antracosis 95 casos (27,4%), neoplasias 39 (11,2%),
tuberculosis 35 (10,1%), hemorragia alveolar difu-
sa 31 (8,9%), alveolitis linfocitica 18 (5,2%), neumo-
nitis intersticial 19 (5,5%), sarcoidosis 17 (4,9%),
alveolitis alérgica extrinseca 16 (4,6%), neumonia
intersticial usual 13 (3,8%), bronquiolitis obliterante
con neumonia organizada 12 (3,5%), neumonia por
P.carinii11(3,2%), neumonia en resolucion 8 (2,3%),
micosis pulmonar 5 (1,5%), proteinosis alveolar 4
(1,2%), siderosis 4 (1,2%), asbestosis 3 (0,9%), neu-
monia viral 3 (0,9%), neumonia intersticial linfoide 2
(0,5%), neumonia lipoide 2 (0,5%), microlitiasis al-
veolar 2 (0,5%), daho alveolar difuso 2 (0,5%), fibro-
sis intersiticial inespecifica 6 (1,7%) (Tabla N° 1).

DIAGNOSTICO N2 %
Silicoantracosis 95 27.4
Neoplasia 39 112
Tuberculosis 35 10.1
Hemorragia alveolar difusa 31 8.9
Alveolitis linfocitica 18 52
Neumonitis intersticial 19 55
Sarcoidosis 17 4.9
Alveolitis alérgica extrinseca 16 4.6
Neumonia intersticial usual 13 3.8
BOOP 12 3.5
Neumonia P. carinii 11 32
Neumonia en resolucién 8 2.3
Fibrosis intersticial inespecifica 6 257
Micosis pulmonar 5 1.5
Proteinosis alveolar 4 1.2
Siderosis 4 1.2
Asbestosis 3 0.9
Neumonia viral 3 0.9
Neumonia intersticial linfoide 2 0.5
Neumonia lipoide 2 0.5
Microlitiasis alveolar 2 0.5
Dano alveolar difuso 2 0.5
TOTAL 347 100

Tabla N® 1. Diagndsticos histopatoldgicos en la biopsia
transbronquial.
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Con respecto al numero de fragmentos se ob-
tuvo mayor porcentaje de diagndsticos en las mues-
tras que contenian 4, 5 6 mas fragmentos (81,1 y
73,9% respectivamente); en las biopsias que conte-
nian 1 6 2 fragmentos (36,3 y 53,5% respectiva-
mente); en las biopsias que contenian 3 fragmen-
tos, se hizo diagndstico en el 61% de los casos (p
< 0,0001, Tabla N¢ 2).

Al analizar la variable nimero de alvéolos se
encontré que las muestras que contenian menos
de 30 6 de 30 a 60 alvéolos, presentaban diagndsti-
co histopatoldgico en el 30,1y 62,1% respectiva-
mente, y cuando la muestra tenia 61 a 90 y mas de
90 alvéolos se hacia diagnésticoen el 71,1y 94,3%
respectivamente (p<0,0001, Tabla N2 3).

En las biopsias que presentaban colapso al-
veolar completo, se hizo diagndstico en el 42.2%,
en presencia de colapso parcial en el 62.7% y en
ausencia de colapso en el 86.8% (p<0.0001, Tabla
Ne 4).

Ntmero de fragmentos

Diagndstico 1 2 3 4 >5 TOTAL
Si 45 100 125 60 17 347
36.3% 53.5% 61% 81.1% 73.9% 56.6%
No 79 87 80 14 6 266
63.7% 46.5% 39% 18.9% 26.1% 43.4%
Total 124 187 205 74 23 613

100%  100% 100% 100% 100%  100%

X?=44.025 p<0.0001

Tabla N2 2. Asociacidn entre numero de fragmentos y
diagndstico histopatoldgico.

Numero de alvéolos
Diagnéstico <30  30-60 61-90 >90 TOTAL

Si 56 172 69 60 347
30.1% 62.1% 711%  94.3% 56.6%

No 130 105 28 3 266
69.9% 37.9% 28.9% 5.7% 43.4%

Total 186 277 97 53 613
100% 100% 100% 100% 100%

X?=44.025 p<0.0001

Tabla N¢ 3. Asociacion entre numero de alvéolos y
diagndstico histopatoldgico.

Colapso
Diagnéstico Ausente  Parcial Completo TOTAL

Si 112 94 141 347
86.8% 62.7% 42.2% 56.6%

No 17 56 193 266
13.2% 37.3% 57.8% 43.4%

Total 129 150 334 613
100% 100% 100% 100%

x?=78.349 p<0.0001

Tabla N¢ 4. Asociacion entre colapso alveolar y diagndstico
histopatoldgico.

24



GARRIDOY COLS.

Cuando se encontro pared bronquial en el teji-
do, se obtuvo diagndstico histopatoldgico en el
54,6% y en ausencia de este hallazgo en el 57,9%
(p=0,417, Tabla N¢ 5).

El hallazgo de cartilago se asocié con un diag-
ndstico histopatolégico en 42% de los casos y su
ausencia en el 56,6% (p=0,022, Tabla N° 6).

La correlacion entre las variables nimero de
fragmentos y numero de alvéolos fue positiva con
un valor r: 0,554 (coeficiente de correlacion de
Spearman).

Pared Bronquial

Diagndstico Presente Ausente TOTAL
Si 131 216 347
54.6% 57.9% 56.6%
No 109 157 266
45.4% 42.1% 43.4%
Total 240 373 613
100% 100% 100%

X2=0.657 p =0.417

Tabla N2 5. Asociacion entre presencia de pared bronquial y
diagndstico histopatoldgico.

Cartilago
Diagnéstico Presente Ausente TOTAL

Si 29 318 347

42% 56.6% 55%

No 37 229 266
58% 43.4% 43.4%

Total 66 547 613
100% 100% 100%

X°=5.260 p = 0.022

Tabla N2 6. Asociacion entre presencia de cartilago y
diagndstico histopatoldgico.

DISCUSION

En el presente estudio, como en publicaciones
previas, encontramos que la biopsia transbronquial
es de utilidad en un gran nimero de enfermedades
pulmonares. Por ejemplo queremos destacar que
hemos encontrado un numero importante de ca-
sos de patologias como alveolitis alérgica extrinse-
ca, neumonia intersticial usual y bronquiolitis oblite-
rante con neumonia organizada, entidades en las
cuales, de acuerdo con la literatura, es usualmente
necesaria la biopsia pulmonar abierta para el diag-
nostico.

Freire y colaboradores?', publicaron el estudio
mas importante existente sobre las caracteristicas
morfolégicas en la biopsia transbronquial; estudian-
do las siguientes caracteristicas en la biopsia: nu-
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mero de fragmentos, nimero de alvéolos y area
del tejido, encontraron que la utilidad diagndstica
de la biopsia transbronqual estaba relacionada con
su tamano. Concluyeron que las biopsias que con-
tenian 20 o mas alvéolos eran adecuadas para diag-
noéstico especificamente en el grupo de pacientes
con enfermedad infecciosa y no en los casos de
patologia neoplasica, o inespecifica. En sus conclu-
siones sehalan que su base de datos es muy limi-
tada, con apenas 116 casos, de los cuales 53 pre-
sentaban un diagndstico histopatoldgico especifi-
co (41,6%) de tumor o infeccién, con un nimero li-
mitado para un analisis de asociacién, por la que
recomendaron estudios adicionales para definir me-
jor las caracteristicas morfolégicas ideales de la
biopsia transbronquial.

En nuestro trabajo, analizando un gran nimero
de casos hemos encontrado que la probabilidad de
llegar a un diagndstico histopatoldgico con biopsia
transbronquial se asocia con ciertas caracteristi-
cas de la muestra (nUmero de fragmentos, nimero
de alvéolos, presencia de colapso alveolar y pre-
sencia de cartilago); no encontramos asociacion
con la presencia de pared bronquial. De acuerdo
con nuestros resultados puede establecerse que
las muestras que contienen 4 o mas fragmentos
de tejido pulmonar pueden considerarse de mayor
utilidad para diagndstico del procedimiento. Ade-
mas, al obtener mas de 90 alvéolos se hace diag-
nostico en el 94,3% de los casos, y sélo en el 30,1%
cuando se obtienen menos de 30 alvéolos.

Para obtener un mayor rendimiento diagndsti-
co, es muy importante la manipulacién adecuada
de las biopsias evitando el colapso. Esta caracte-
ristica presentd asociacion significativa en el pre-
sente estudio, demostrando que las muestras con
colapso total presentan un rendimiento diagndsti-
co muy bajo comparado con las que no presenta-
ban colapso alvelar (86,8 y 42,2% respectivamen-
te).

Igualmente, la asociacion entre la presencia de
cartilago en la biopsia y menor rendimiento diag-
néstico fue significativa, indicando la necesidad de
realizar el procedimiento con una técnica adecua-
da tomando las muestras del parénquima pulmonar
ubicado en la periferia como se recomienda en
publicaciones recientes?2,
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Se ha considerado, desde los estudios iniciales
de biopsia transbronquial, que los especimenes
adecuados para el diagnéstico frecuentemente pre-
sentan tanto tejido pulmonar alveolado como epite-
lio bronquial?’; sin embargo, no se encuentran en
la literatura estudios que determinen la asociacion
de esta caracteristica con la presencia o no de diag-
néstico histopatoldgico, la cual tampoco fue signifi-
cativa en este trabajo.

Limitaciones e implicaciones del estudio

Debe tenerse en cuenta para la interpretacion
de este estudio que el analisis se basé en el diag-
néstico histopatoldgico y no en los diagnédsticos
definitivos correspondientes para cada caso; sin
embargo, en un estudio paralelo en nuestro hospi-
tal en el cual hemos investigado la utilidad diag-
ndstica de la biopsia transbronquial en un grupo de
254 pacientes con historia clinica y seguimiento, a
quienes se les practico el procedimiento para estu-
dio de enfermedad pulmonar parenquimatosa du-
rante el mismo periodo de tiempo, hemos encon-
trado un valor predictivo positivo para la biopsia
transbronquial de 93,7%, lo cual indica que estos
resultados pueden tener una aplicacién clinica re-
levante en el estudio del paciente con enfermedad
pulmonar parenquimatosa. La investigacion de las
caracteristicas morfolégicas de la biopsia transbron-
quial en enfermedad pulmonar parengiumatosa en
general y en diferentes categorias diagnésticas,
muy probablemente llevaria a mejorar la utilidad
diagnéstica del procedimiento, lo cual debe ser ob-
jeto de estudios posteriores.

CONCLUSIONES

La biopsia pulmonar transbronquial puede ser
util en diversas patologias pulmonares parenquima-
tosas. La probabilidad de llegar a un diagndstico
histopatoldgico se asocia con las siguientes caracte-
risticas mosfolégicas de la biopsia: numero de frag-
mentos, numero de alvéolos, colapso del parénqui-
ma pulmonary presencia de cartilago. No se encon-
tré asociacién con la presencia de pared bronquial.
El obtener un mayor nimero de fragmentos se co-
rrelaciona con el hallazgo de un mayor numero de
alvéolos.

Sugerimos que cuando se realice una biopsia
transbronquial para el diagnéstico de enfermedad
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pulmonar parenquimatosa se obtengan por lo me-
nos 4 fragmentos de tejido pulmonar, lo cual se
correlaciona con un mayor niumero de alvéolos
(idealmente mas de 90 alvéolos), se proceda a un
adecuado manejo del tejido pulmonar evitando co-
lapso alveolar, y que la toma de la muestra sea pe-
riférica, evitando la presencia de cartilago.
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