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Resumen

Introducciéon. Las complicaciones pulmonares son frecuentes en
pacientes con neoplasias hematolégicas, presentandose hasta en el 60% de
los casos; pueden ser de origen infeccioso o no, lo que aumenta la morbilidad
y mortalidad (1,2). Estudios previos han demostrado que el lavado
broncoalveolar (LBA) y las biopsias transbronquiales o endobronquiales
pueden identificar patdégenos en un porcentaje significativo de pacientes, lo
que facilita ajustes en el tratamiento empirico inicial (3,4). A pesar de los
avances en la literatura médica, persisten limitaciones en la comprension
de la utilidad diagnostica de la broncoscopia en pacientes con neoplasias
hematologicas, especialmente en aquellos que ya reciben tratamiento
empirico. Ademas, existe una falta de consenso sobre el impacto real de
la broncoscopia en la modificacién del tratamiento y su influencia en los
resultados clinicos.

Materiales y métodos: se realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo en
pacientes mayores de 18 afios con neoplasias hematolégicas, atendidos en el
servicio de torax del Instituto Nacional de Cancerologia entre enero de 2017
y abril de 2022. Se incluyeron 162 pacientes con diagnostico confirmado
de neoplasia hematolégica que requerian broncoscopia flexible con lavado
broncoalveolar (LBA) y/o biopsia transbronquial/endobronquial, sin
contraindicaciones como trastornos severos de oxigenacion, inestabilidad
hemodinamica o trombocitopenia severa. Se excluyeron pacientes en
cuidados intensivos por falta de informaciéon sobre los resultados de la
broncoscopia.

Los datos se obtuvieron de historias clinicas electrénicas y se utilizé un
instrumento de recoleccion validado. El analisis estadistico incluyé medidas
de tendencia central y dispersion para variables cuantitativas, y frecuencias
absolutas y relativas para variables cualitativas. La utilidad diagnostica se
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definié como la proporcion de pacientes en los que se
modifico el tratamiento tras la broncoscopia.

Resultados:seidentificoaislamientomicrobiolégico
en el 28 % delos casos, siendo Mycobacterinm tuberculosis el
patégeno mas frecuente (20 %), seguido de Psexdomonas
aeruginosa y Klebsiella pnenmoniae (13% cada uno). Se
documentaron hallazgos histopatologicos en el 5 % de
los casos, siendo el linfoma no Hodgkinla patologia mas
frecuente. Ellavado broncoalveolar (LBA) se realiz6 en
un 56.2 % de los casos, LBA+biopsia transbronquial
en un 34 % y LBA+biopsia endobronquial en un
7.4%. Los hallazgos impactaron en el tratamiento en
un 16 % de los pacientes (n= 20).

Conclusiones: la broncoscopia con LBA y/o
biopsia  transbronquial/endobronquial es  una
herramienta diagndstica que varfa en su utilidad de
acuerdo al tipo de neoplasia hematolégica, momento
evolutivo y tratamiento empirico recibido. La profilaxis
mejorada en estos pacientes, hace que los resultados
de la broncoscopia puedan resultar en un cambio
poco sustancial en el tratamiento.

Palabras clave: broncoscopia;  neoplasia
hematolégica; enfermedades pulmonares; lavado
broncoalveolar; biopsia.

Abstract

Introduction. Pulmonary complications are
common in patients with hematologic neoplasms,
occurring in up to 60% of cases, which can be
of infectious or non-infectious origin, increasing
morbidity and mortality. (1) (2). Previous studies
have shown that bronchoalveolar lavage (BAL) and
transbronchial or endobronchial biopsies can identify
pathogens in a significant percentage of patients,
facilitating adjustments to initial empirical treatment.
(3) (4) . Despite advances in medical literature, there
are still limitations in understanding the diagnostic
utility of bronchoscopy in patients with hematologic
neoplasms, especially in those already receiving
empirical treatment. Additionally, there is a lack of
consensus on the actual impact of bronchoscopy on
treatment modification and its influence on clinical
outcomes.

Materials and Methods: A retrospective cohort
study was conducted in patients over 18 years of age
with hematologic neoplasms, treated in the thoracic
service of the National Cancer Institute between
January 2017 and April 2022. A total of 162 patients
with a confirmed diagnosis of hematologic neoplasm
requiring flexible bronchoscopy with bronchoalveolar
lavage (BAL) and/or transbronchial/endobronchial
biopsy were included, excluding those with
contraindications such as severe oxygenation disorders,
hemodynamic instability, or severe thrombocytopenia.
Patients in intensive care were excluded due to lack of
information on bronchoscopy results.

Data were obtained from electronic medical
records, and a validated collection instrument was
used. Statistical analysis included measures of central
tendency and dispersion for quantitative variables,
and absolute and relative frequencies for qualitative
variables. Diagnostic utility was defined as the
proportion of patients whose treatment was modified
following bronchoscopy.

Results: Microbiological isolation was identified
in 28% of cases, with Mycobacterium tuberculosis being
the most frequent pathogen (20%), followed
by Psendomonas aeruginosa and Klebsiella pneumoniae (13%
each). Histopathological findings were documented
in 5% of cases, with non-Hodgkin lymphoma being
the most frequent pathology. Bronchoalveolar
lavage (BAL) was performed in 56.2% of cases,
BAL + transbronchial biopsy in 34%, and BAL +
endobronchial biopsy in 7.4%. Findings impacted
treatment in 16% of patients (n=20).

Conclusions: Bronchoscopy with BAL and/or
transbronchial or endobronchial biopsy is a diagnostic
tool whose utility varies depending on the type of
disease, progression, and prior empirical treatment.
In the current era of improved prophylaxis in these
patients, bronchoscopy results may lead to only
minimal changes in treatment.

Keywords: bronchoscopy; hematologic neoplasm;
pulmonary diseases; bronchoalveolar lavage; biopsy.
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Introduccion

Una de las complicaciones mas frecuentes en los
pacientes con neoplasia hematolégica es la afectacion
pulmonar, que puede presentarse hasta en el 60 %. Esta
puede ser de origen infeccioso o no infeccioso, como
toxicidad por quimioterapia, infiltracién tumoral,
enfermedad de injerto contra huésped (EICH),
edema pulmonar o tromboembolismo pulmonar,
los cuales aumentan la morbilidad y mortalidad. La
broncoscopia flexible se ha consolidado como una
herramienta diagndstica en pacientes con neoplasias
hematologicas, y sigue siendo fundamental debido a
su capacidad para obtener muestras microbiologicas,
histologicas y citologicas de manera directa (1,2).

Estudios previos han demostrado que el lavado
broncoalveolar (LBA) y las biopsias transbronquiales
o endobronquiales pueden identificar patogenos en un
porcentaje significativo de pacientes, lo que a su vez
permite ajustar el tratamiento empirico inicial (3,4).

Sin embargo, la utilidad diagnéstica de la
broncoscopia puede variar segin factores como
el tipo de neoplasia hematoldgica, el estadio de la
enfermedad, el tratamiento previo recibido y el estado
inmunolégico del paciente. Aunque algunos estudios
han reportado tasas de rendimiento diagnéstico que
oscilan entre el 30 y el 70 %, otros han sefialado
limitaciones, especialmente en pacientes que ya
estaban recibiendo tratamiento empirico (5).

Dada la alta prevalencia de complicaciones
pulmonares en pacientes con neoplasias hematolégicas
y la necesidad de un diagnéstico preciso para guiar el
tratamiento, es fundamental continuar investigando
la utilidad de la broncoscopia flexible. Este estudio
busca contribuir a la literatura médica al describir los
resultados de la broncoscopia flexible en una cohorte
de pacientes con neoplasias hematologicas atendidos
en el Instituto Nacional de Cancerologfa, evaluando
su impacto en la modificaciéon del tratamiento y
destacando su papel en el manejo de estas complejas
condiciones clinicas.

Materiales y métodos

Disenno del estudio: se realizd un estudio de
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cohorte retrospectivo en pacientes mayores de 18 afios
con neoplasia hematoldgica, atendidos en el servicio
de toérax del Instituto Nacional de Cancerologia entre
el 1.° de enero de 2017 y el 30 de abril de 2022. Se
incluyeron pacientes con diagnéstico confirmado de
neoplasia hematoldgica e indicacién de broncoscopia
flexible con lavado broncoalveolar (LBA) y/o biopsia
transbronquial/endobronquial, sin contraindicaciones
para el procedimiento como: trastorno severo de
la oxigenaciéon PAFI (PaO2/FiO2) 100 mmHg,
inestabilidad hemodinamica definida como presion
arterial media de 65 mmHg a pesar de requerimiento
de soporte vasopresor o trombocitopenia severa
20.000/mm3. Se excluyeron los pacientes ingresados
en la unidad de cuidados intensivos dada la falta de
informaciéon sobre los resultados de las muestras
tomadas en la broncoscopia.

Los datos se obtuvieron de las historias clinicas
electronicas del sistema SAP del Instituto Nacional de
Cancerologfa. Se utiliz6 un instrumento de recoleccién
de informacién validado por el grupo de neumologia.

Dado el disefio retrospectivo, se reconocen posibles
sesgos de seleccion y de informacién. Se realizé una
verificaciéon cruzada de los datos para minimizar
discrepancias.

Fueron incluidos 162 pacientes que cumplieron
con los criterios de inclusion.

Analisis estadistico: se utilizaron medidas
de tendencia central y dispersion para variables
cuantitativas y frecuencias absolutas y relativas para
variables cualitativas. La utilidad diagnéstica se definié
como la proporcién de pacientes en los que se modifico
el tratamiento tras la broncoscopia.

El estudio fue aprobado por el comité de ética
del Instituto Nacional de Cancerologia (Acta N°
0020-22, 31 de mayo de 2022) y se realizé siguiendo
los lineamientos de la Declaracion de Helsinki. Los
pacientes no fueron identificados en las bases de datos.

Resultados

En este estudio retrospectivo se analizaron 162
pacientes con neoplasias hematoldgicas que fueron
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sometidos a broncoscopia flexible con lavado
broncoalveolar (LBA) y/o biopsia transbronquial/
endobronquial.

La mediana de edad de los pacientes fue de
53 afos (rango intercuartilico: 35-64 afios), con
una predominancia del sexo masculino (59.9 %).
La neoplasia hematolégica mas frecuente fue el
linfoma no Hodgkin (41 %), seguido de la leucemia

linfoblastica aguda (17 %), leucemia mieloide aguda
(11 %) y mieloma multiple (11 %). El 11.7 % de los
pacientes habia recibido trasplante de médula 6sea,
siendo el trasplante autélogo el mas comun (63%).
Ademas, el 29.6 % de los pacientes presentaba
neutropenia al momento de la broncoscopia, con un
33 % de neutropenia grave y un 27 % de neutropenia

profunda (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la poblacién

Variable Total Sujetos= 162

Edad 53.0 (35.0-64.0)
Sexo n (%) Femenino 65 40.1
Masculino 97 59.9
Neoplasia hematologica n (%) Leucemia de células peludas 1 0.6
Leucemia linfoblastica aguda 28 17.3
Leucemia linfoblastica crénica 5 3.1
Leucemia mieloide aguda 19 11.7
Leucemia mieloide crénica 3 1.9
Leucemia/linfoma de células T 1.2
Linfoma no Hodgkin 67 41.4
Linfoma de Hodgkin 9 5.6
Linfoma linfocitico de célula 1 0.6

pequena

Linfoma mediastinal 1 0.6
Mieloma multiple 19 11.7
Neoplasia de células dendriticas 1 0.6
Sindrome mielodisplasico 0 3.7
Trasplante de médula Andlogo - 368
dsean (%) Autdlogo 12 63.2
Grave (<500) 16 33.3
Leve (1500-1000) 12 25.0
Moderada (500-999) 7 14.6
Neutropenia n (%) Profunda <100 13 27.1
VIH 8 9.5
Fiebre n (%) No 115 71.0
Si 47 29.0

Nota. Edad: mediana (p25-p75), N: niimero total de sujetos, valores como media y desviacion estandar. Valores

como n y %.
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El 64.2 % de los pacientes recibfa tratamiento
empirico antes de la broncoscopia, siendo la
combinacién de antibidticos, antifingicos y antivirales

Tabla 2. Distribucién del tratamiento

la mas frecuente (34.6 %), seguida de la terapia
antibiotica sola (11.7 %) (Tabla 2).

Tratamiento Frecuencias % del Total % Acumulado
Antibiético 19 11.7% 11.7%
Antibiético+antifingico 11 6.8% 18.5%
Antibiotico+antifingico+antiviral 56 34.6% 53.1%
Antibiético+antiviral 12 7.4% 60.5%
Antifangico 1 0.6% 61.1%
Antifangico+antiviral 0.6% 61.7%
Antiviral 4 2.5% 64.2%
No 58 35.8% 100.0%

Nota. Valores como ny %.

Con respecto a los procedimientos realizados, se llevo
a cabo lavado broncoalveolar (LBA) en un 56.2 %
(91/162) LBA+biopsia transbronquial en un 34 %
(55/162), LBA+biopsia endobronquial en un 7.4 %

(12/162) y LBA+ BT y BE en 2.5 % (4/162), para
un total sumado de LBA y biopsia de 71/162, que
representa el 44.4 % (Ver Tabla 3).

Tabla 3. Caracteristicas de la broncoscopia

FBC Frecuencias % del Total
LBA 91 56.2 %
LBA+BE 12 7.4 %
LBA+BT 55 34.0 %
LBA+BT+BE 4 2.5%

Nota. FBC: fibrobroncoscopia, LBA:

lavado broncoalveolar, BE: biopsia

endobronquial, BT biopsia transbronquial.

En el andlisis de las muestras obtenidas mediante
broncoscopia, se identificé aislamiento microbiolégico
en el 28 % de los casos, siendo Mycobacterium
tuberculosis el patogeno mas frecuente (20 %), seguido
de Psendomonas aeruginosa y Klebsiella pnenmoniae (13 %
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cada uno). En cuanto a los hallazgos histopatologicos,
se documento el 5 % de los casos, siendo el linfoma
no Hodgkin la patologia no infecciosa mas frecuente
(Tabla 4).
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Tabla 4. Resultados de la broncoscopia

Microorganismos n= 45

Microbiologia Lavado

broncoalve%lar n (%) Aspergillus spp 4 89
Candida autis 2 4.4
e oeemns 4 89
Candida albicans 1 2.2
Enterococo faecium 1 2.2
H. influenzae 1 2.2
Klebsiella acrogenes 1 2.2
Klebsiella pneumoniae 6 13.3
Serratia marcescens 1 2.2
M.tuberculosis 9 20.0
P. aeruginosa 6 133
Providencia rettgeri 4 8.9
S. haemolyticus 1 22
Staphylococcus aureus 1 2.2
S. pneumoniae 2 4.4
Parainfluenza 1 2.2

Patologia n= 8

Patologia biopsia n (%) Linfoma Hodgkin 1 12.5
Linfoma no Hodgkin 4 50
igg;mia linfoblastica 1 12,5
gl/lzﬁztasis cancer de 1 125
Neoplasia de células
plasriéticas ! 125

Los resultados de la broncoscopia permitieron Se modificé el tratamiento de acuerdo con los
modificar el tratamiento en el 16 % de los pacientes (n= hallazgos del LBA en un 8.6 % y en un 7.4 % cuando
26). En estos casos se inici6 tratamiento antibidtico en se realizé el LBA+biopsia (Tabla 06).

el 46 %, se cambid la terapia antibidtica en el 15 %, se
inici6 tratamiento antifingico en el 11 % y se retiraron
los antibioticos para iniciar antifungicos en el 11 %

(Tabla 5).
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Tabla 5. Utilidad de la broncoscopia

Nivel Frecuencia Total Proporcion

Modificacion del No 136 162 0.838
tratamiento

Si 26 162 0.163
Modificacion del Cambio de 4 26 0.154
tratamiento antibidticos

Inicio de antibiético 12 26 0.462

Inicio de antifungico 3 26 0.115

Inicio de antineoplasico 2 26 0.077

Inicio de esteroide 2 26 0.077

Retiro de antibioticos. Inicio de 3 26 0.115

antifungico

Tabla 6. LBA+Bx y modificacién en el tratamiento

Modifica Parametro
No n= 136 Sin= 26 Total, n= 162
LBA 77 (56.6) 14 (53.8) 91 (56.2)
LBA + BX 59 (43.3) 12 (46.1) 71 (43.8)

Nota. LBA: lavado broncoalveolar, Bx: biopsia.

Discusién y conclusiones

Los resultados de este estudio se alinean en
gran medida con los hallazgos de investigaciones
previas, aunque también se presentan discrepancias.
El 33 % de las broncoscopias con LBA y/o biopsia
transbronquial/endobronquial del presente estudio
permitieron  identificar  infecciones bacterianas,
fangicas, virales y compromiso no infeccioso (Tabla
0). Segun lo reportado por Jorge et al., el rendimiento
diagnéstico del lavado broncoalveolar (LBA) fue del 40%,
y de estos casos, un porcentaje considerable (80,6%0)
correspondia a pacientes bajo tratamiento antimicrobiano
empirico (6). Estos hallazgos contrastan conlos del presente
estudio, en el que se observé una menor proporcion de
pacientes (64,25%) en tratamiento empirico previo (Tabla
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2). En un estudio retrospectivo de 37 pacientes que se
sometieron a broncoscopia con LBA encontraron que,
aunque se administraron empiricamente antibioticos
de amplio espectro y farmacos antimicéticos en la
mayorfa de los pacientes antes del procedimiento

(>70 %), se detectaron hallazgos microbiolégicos en
11 (29.7 %) (7).

Otro estudio donde se realiz6 biopsia transbronquial
en 22 de 30 pacientes (73.3 %) el procedimiento
fue diagnostico en el 100 % de los 22 casos, de los
cuales siete revelaron progresion de la enfermedad
primaria (31.8 % del total de biopsias, que representa
el 23.3 %), 12 casos infecciones (54.5 % de biopsias
totales, que representa el 40 % del total de casos),
dos casos mostraron complicaciones de los agentes
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quimioterapéuticos (9 % del total de biopsias, 6.6 %o del
total de casos), y se presentd un caso de diagnodstico
patolégico de neumonia por P. jirovecii (2.2 % del total
de biopsias, que representa el 3.3 % del total de casos)
(8). Esto contrasta con Cazadori e al. (9), quienes
reportaron que la biopsia transbronquial proporcionéd
un diagnostico concluyente del 55 % de los pacientes
con neoplasia hematologica.

En un estudio retrospectivo, 11 de 95 pacientes
con neoplasias hematolégicas (10) tenfan suficientes
recuentos de plaquetas para permitir toma de biopsia;
el procedimiento fue diagnostico en siete (64 %) de
ellos. Del mismo modo, en un estudio prospectivo
(11) realizado en 200 pacientes, se tomé biopsia
transbronquial en 11 pacientes, pero fue diagnodstica
en 6 de ellos (55 %), a la mayoria de los cuales se les
cambi6 el tratamiento como resultado de los hallazgos.
En general, el LBA tuvo una utilidad diagnostica del
38%. En los 45 pacientes que se sometieron a biopsia,
la utilidad fue del 44 % para biopsia transbronquial y
70 % para LBA mas biopsia transbronquial (8).

Del resultado obtenido de las broncoscopias con
respecto a los patogenos, las bacterias fueron las mas
comunes con el 20.3 % (33/162): M. tuberculosis 5.5 %
(9/162), Klebsiellapnenmoniae 3.7 % (6/162) y Psendomonas
aernginosa 3.7 % (6/162). En un estudio retrospectivo
de 217 pacientes, el 6.0 % (13/217) fueron casos de
tuberculosis, 4.6 % (10/217) aspetgilosis y 3.7 %
(8/217) infeccion pot Psendomonas (12). En otro estudio,
de los 206 resultados broncoscopicos, se encontraron
bacterias en 85 casos (41.3 %): Pseudomonas aeruginosa
6 (3.6 %), Acinetobacter sp. 15 (7.3 %), Stenotrophomonas
p.en 9 (4.4 %), Staphylococcus anrens resistente a la
meticilina 15 (7.3 %) y Mycobacterium  tuberculosis en 6
(2.9 %). Los hongos fueron en total 49 (23.8 %): P.
Jirovecii en 35 (17 %,) Aspergillus sp. en 11 (5.3 %) y
Candida sp. en 3 (1.5 %) (13).

La modificacién del tratamiento en el estudio
actual representd el 16 % de los pacientes (n= 26/162)
(Tabla 5), distinto alos descrito por Dunagan ez al. (14),
en donde el tratamiento fue alterado por resultados de
la broncoscopia en 29 (41 %) de los pacientes. En los
casos en los que se documentaba un microorganismo,
la terapia fue cambiada en el 65 % de los pacientes;
incluso cuando ningin organismo era identificado,
la terapia fue cambiada en el 22 % de los pacientes

(p= 0.0026). En la mayoria de los casos la terapia
empirica para patdégenos como Prenmocystis jirovecii
y CMV habia sido retirada cuando el resultado de la
prueba diagnoéstica fue negativo (13). En un estudio de
Campbell y colegas, se informaron modificaciones en
los tratamientos terapéuticos con base en resultados de
labroncoscopiaen 17 de 27 (63 %) (15). En casila mitad
de los casos, los resultados del LBA, ya fueran positivos
o negativos, determinaron una modificacion en la
terapéutica, incluida la adicién de un antimicrobiano
en 22.7 %. Ademas, los cultivos negativos en el LBA
permitieron desescalada antimicrobiana o incluso
retirada en 11 casos, minimizando tanto los eventos
adversos como la probable aparicién de brotes de
bacterias multirresistentes (6).

Por otra parte, en un estudio de 187 pacientes
que fueron sometidos a LBA, se implementaron
cambios de tratamiento en 62 casos (30.1 %), se
modificaron los antibidticos en 25 casos (40.32 %) y
los antifungicos se modificaron en 21 casos (33.87%)
por P. jirovecii y Aspergillus sp. Dieciséis casos (25.81%)
tuvieron modificaciéon de antivirales por CMV, virus
parainfluenza, virus sincitial respiratorio y virus
influenza A (16). En este estudio, aunque la tasa de
modificacioén del tratamiento no fue tan alta como en
otros, los hallazgos microbiol6gicos e histopatoldgicos
obtenidos a través de la broncoscopia permitieron
ajustar el tratamiento en un porcentaje considerable de
pacientes, lo que puede tener un impacto directo en la
morbilidad y mortalidad. Ademas, se pone en contexto
la importancia clinica y epidemioldgica al interpretar
los resultados de la broncoscopia. Por ejemplo, la alta
prevalencia de M. tuberculosis en este estudio subraya la
necesidad de incluir este patdégeno en el diagndstico
diferencial en regiones donde la tuberculosis es
endémica. Asimismo, la identificacion de infecciones
fangicas como Aspergillus spp. en pacientes con
neutropenia profunda refuerza la necesidad de un alto
indice de sospecha en estos casos.

En cuanto a la investigaciéon futura, serfa util
realizar estudios prospectivos que evalien el impacto
de la broncoscopia en la supervivencia y la calidad de
vida de los pacientes con neoplasias hematologicas.
Ademas, se podrian explorar técnicas de diagnoéstico
mas avanzadas, como la secuenciacién genémica de
patégenos en el LBA, asf como el uso de otras técnicas
como el ultrasonido endobronquial y la criobiopsia.
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Conclusiones

La broncoscopia flexible es una herramienta
diagnostica en pacientes con neoplasias hematoldgicas
y afectacion pulmonar, que permite identificar
patégenos infecciosos y condiciones no infecciosas en
un 33 % de los casos, de acuerdo a este estudio. Su uso
llevé a modificaciones en el tratamiento en un 16%,
ajustes que pueden tener un impacto significativo
en la morbilidad y mortalidad. Es de recordar que
la utilidad se vera impactada de acuerdo al tipo de
neoplasia hematolégica, tiempo de evoluciéon vy
tratamiento empirico previamente recibido. Futuras
investigaciones deberfan enfocarse en técnicas
diagnosticas mas avanzadas y en evaluar el impacto de
la broncoscopia en cuanto a supervivencia y calidad de
vida de estos pacientes.
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