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Introducere

Carcinomul primitiv pulmonar are o incidentd si mortalitate ridicata si continua sa
reprezinte una din problemele de sdndtate de importantd majora la nivel global. Conform
Globocan 2020, neoplasmul pulmonar este principalul tip de cancer, cu o incidentd de
2206771 (11,4% din totalitatea cazurilor de cancer), aproximativ egald cu incidenta
cancerului mamar, dar cu o mortalitate mult mai ridicata, de 18% fata de 6,9% din decesele
totale cauzate de cancer. [1] In Romania, in 2020 au fost raportate 12122 cazuri nou
diagnosticate de cancer pulmonar (12.3%). Mortalitatea de 10779 decese inregistrate, in

acelasi an, este de departe cea mai ridicata, cu un procent de 19,8%.

Pentru a putea elabora un plan adecvat de tratament, medicul oncolog are nevoie de

informatii detaliate despre tipul histopatologic dar si despre profilul genetic.

Conceptul de biopsie percutanata ghidata imagistic devine din ce in ce mai popular si
putem spune cd std la baza diagnosticului histopatologic al tumorilor indiferent de
localizarea acestora. Este utilizatd de rutind in spitalul nostru si considerdam ca este o

procedura sigurd, cu morbiditate limitatd si mortalitate foarte scazuta.

Termenul ,,biopsie” se refera atdt la biopsia cu ac trucut, cat si la biopsia prin
aspiratie cu ac fin, adesea cunoscuta sub numele de ,,FNA”. Biopsia trucut oferd fragmente

pentru studiul histopatologic, in timp ce FNA ofera aspirate pentru analiza citologica.

Desi este o tehnica de baza in arsenalul medicinei interventionale, bine studiatd si
consolidatd, nu se poate preciza cu exactitate locul acesteia in algoritmul de diagnostic
tumoral. Indicatiile pentru biopsiere evolueazd continuu, dar este cert cd biopsia
percutanatd este unul dintre pilonii care sustin drumul rapid al pacientului catre o linie de
tratament. Existd insa o lipsa de acord cu privire la cel mai bun mod de a biopsia pacientii
cu noduli pulmonari si nu numai. Aceastd situatie este un rezultat direct al deficitului de
dovezi in acest domeniu, asa cum se vede prin variatia dramatica a ratelor de complicatii

raportate in literatura.[2]

Pe masurd ce un numar tot mai mare de persoane prezintd noduli pulmonari nou
descoperiti in urma programelor de screening pentru cancerul pulmonar, apar din ce in ce
mai multe discutii in legaturd cu decizia de a biopsia sau nu nodulul. Aceste dileme vor
deveni, fara indoiald, mai raspandite. Este posibil ca aceasta tehnica sd nu fie de folos

pentru anumiti pacienti, cum ar fi cei cu o probabilitate scazutd de a avea noduli maligni,



cei care sunt prea tarati pentru a efectua sedintele de radioterapie sau chimioterapie sau cei
care au un risc mare de a dezvolta cancer si la care ar trebui sd se intervina direct

chirurgical. [3,4]

Asa ca, Tnainte de a expune pacientii morbiditatilor asociate unei biopsii ghidate
imagistic, medicii trebuie sa se asigure ca pacientii inteleg pe deplin pericolele implicate.
Desi poate fi efectuatd din punct de vedere tehnic pe aproape orice organ, asta nu inseamna
¢ este cea mai corectd optiune de management pentru pacient. inci este in dezbatere daca
alegerea tratamentul chirurgical ca prim pas in diagnosticarea unei tumori pulmonare este
optiunea corectd. [5] Mai multi autori sustin ca pot fi evitate costurile si pericolele asociate
biopsiilor percutanate atunci cand aspectul imagistic este tipic pentru malignitate sau
benignitate si ca tumorile pot fi indepartate eficient, fard cresterea morbiditatii sau

costurilor prin asocierea biopsierii percutanate.

Pentru a rezuma, desi acesta este un subiect complicat, scopul principal ar trebui sa
fie stabilirea procedurii de diagnosticare cea mai potrivita pentru situatia particulard a

pacientului.

1.  Partea generala

1.1. Indicatiile si contraindicatiile biopsiei pulmonare

1.1.1.Indicatiile biopsiei pulmonare percutanate

Scopul biopsiei pulmonare este de a preciza etiologia unui nodul sau masd
pulmonara, adici in stabilirea naturii materialului recoltat. in cazul nodulilor cu suspiciune
maligna, biopsia este utila pentru precizarea tipului histopatologic, care este esential in
planificarea tratamentului oncologic.[6] Chiar si in cadrul unui subtip histologic de cancer
existd o variabilitate semnificativd in comportamentul cancerului si raspunsul la terapie.
Identificarea unei oncogene, urmata de administrarea unui inhibitor specific tintit, stau la

baza tratamentului personalizat al cancerului.

Exista multiple indicatii pentru efectuarea biopsiei pulmonare, in continuare le vom

mentiona pe cele stipulate in British Thoracic Society[5]:

*  Nodul pulmonar nou aparut sau nodul pulmonar in crestere dimensionald care

nu poate fi abordat prin biopsie bronhoscopica;



*  Multiplii noduli pulmonari la un pacient clinic sdnatos sau fard un neoplasm
cunoscut;
* Infectie pulmonara persistentd care nu a putut fi investigatd cu succes prin
analiza sputei, serologiei sau prin bronhoscopie;
e Masa hilara care nu poate fi evaluatd bronhoscopic sau la care rezultatul
bronhoscopic este negativ.
Recomandarile NCCN (National Comprehensive Cancer Network)si ACCP
(American College of Chest Physicians) sunt mai elaborate si includ mai multe scenarii
clinice.[7] Ce au in comun este recomandarea de a pune diagnosticul histopatologic prin

cea mai putin invaziva metoda atunci cand substratul leziunii este unul discutabil.
1.1.2. Contraindicatiile biopsiei pulmonare percutanate

Decizia si planificarea unei biopsii pulmonare trebuie discutata in cadrul unei comisii
multidisciplinare pentru a pune in balanta beneficiile si riscurile acestei proceduri. Membrii
acestei comisii variaza in functie de tipul de patologie sau organ abordat. Totodata, biopsia
pulmonard nu poate fi efectuatd fara consimtdmantul informat al pacientului. Daca
pacientul nu este de acord cu procedura, atunci acestuia i se va indica altd metoda

alternativa de diagnostic.

Fiind o procedurd minim-invaziva, existd o serie de contraindicatii relative pentru

biopsia pulmonara. Acestea sunt[8]:

» Diateza hemoragicd;

+ Insuficienta respiratorie, ventilatia mecanicd, pneumectomia, hipertensiunea
pulmonard;

* Pseudoleziuni pulmonare cum ar fi malformatii arterio-venoase, chist hidatic,
inflamatii etc;

» Pacient necooperant.

1.2. Complicatiile biopsiei si managementul acestora

Biopsia pulmonara transtoracica este considerata o procedurd minim invaziva relativ
sigurd. Insi este printre procedurile cu cea mai mare rati de complicatii efectuate de
radiologi. Printre acestea se numara: pneumotorax, hemoragia alveolara, hematomul local
subcutanat. [9] Alte complicatii precum hemotorax, embolie gazoasd, hemomediastin,
tamponada cardiacd, reactie vasovagala sau insamantare tumorald sunt raportate foarte rar,

asta datoritd unei pregatiri riguroase.



Existad studii care indicd o ratd generald de complicatii dupa biopsia transtoracica de

pana la 45%, insa complicatiile severe ce necesita tratament suplimentar ulterioar cum ar

fi, de exemplu, montarea unei pleurostome sau transfuzia de siange, sunt raportate in mai

putin de 6% din cazuriE

raportate—in—mat—putin—de—6% —din—eazuri. [10] Complicatiile biopsiei pulmonare

transtoracice pot fi clasificate in:

* Complicatii non-vasculare: pneumotorax, embolie gazoasa, Insdmantare
tumorala, infectie;

* Complicatii vasculare: hemoragie alveolard, hemotorax, hematom subcutanat.
Medicul radiolog ce efectueazd biopsia pulmonard trebuie sd fie familiarizat cu
posibilitatea aparitiei eventualelor complicatii, s le recunoasca si sd le trateze pe cat
posibil sau sa transfere pacientul catre celelalte sectii: chirurgie toracicd, chirurgie
generald, urgente, ATI. in orice sald de radiologie interventionala trebuie si existe o trusa
de resuscitare si un tub de dren pleural. n cazul complicatiilor simptomatice, se impune in
primul rand intreruperea biopsiei transtoracice si monitorizarea functiilor vitale: saturatia
oxigenului, tensiunea arteriald si pulsul. Tratamentul specific este abordat pentru fiecare

complicatie in parte in cele ce urmeaza.

2. Contributii personale

2.1. Ipoteza de lucru si obiectivele generale

in radiologia interventionala, biopsia percutanati reprezinti o tehnica larg raspandita,
bine cunoscutd si foarte bine studiatd. Din experienta acumulata prin interactiunea cu
celelalte specialitati medicale si chirurgicale, am observat o oarecare reticentd legata atat
de necesitatea si utilitatea procedurii cat si o supraestimare legata de posibilele complicatii

asociate.

O procedura este cu adevarat justificata daca are potentialul de a influenta
diagnosticul si gestionarea tratamentului. Idee ce trebuie pusa 1n balanta cu nivelul de risc
al procedurii, deoarece, inclusiv o procedurd minim invaziva, are riscuri asociate care
trebuiesc evaluate. Pe langd rata complicatiilor, acuratetea este alt factor de decizie in

alegerea procedurii de diagnostic.



Ghidajul imagistic este foarte important in efectuarea procedurilor interventionale, in
special atunci cand sunt structuri cu potential ridicat de complicatii, adiacente leziunilor de
interes. ntelegerea alegerii organului ce urmeazi sa fie biopsiat si tehnica punctionarii are
ca scop principal, imbunatatirea diagnosticului, a prognosticului si posibilitatea efectudrii
unui numdr mai mare de teste in vederea stabilirii unor tratamente personalizate in functie

de localizarea tumorala primara.

Astfel, este important ca 1n acest studiu sa se stipuleze metodele imagistice de ghidaj
si sd fie comparate in vederea scaderii ratei de complicatii si cresterea acuratetei
diagnosticului In vederea Imbunatatirii supravietuirii si a calitatii vietii si initierea unor

strategii terapeutice tintite.

Pentru a preciza cu mai multa certitudine rolul biopsiei percutanate in diagnosticul si
stadializarea cancerelor si pentru a ne familiariza cu aceasta, este necesar sa stim profilul
de siguranta al procedurii si daca rata complicatiilor este destul de mica pentru a inlocui
biopsia de tip chirurgical. Prin aceste cunostinte acumulate vom reduce sansele de a supune

pacientii la interventii primejdioase.

Pe langa cele mentionate, acest studiu isi propune si scadd numarul de biopsii si
interventii pulmonare inutile, pe leziuni ce nu necesitd un diagnostic histopatologic cert sau
un tratament deoarece au sanse minime de a fi maligne sau de a pune in pericol viata
pacientului. Acest lucru va fi realizat prin listarea, descrierea si prezentarea leziunilor ce
mimeaza cancerul pulmonar, zise si pseudoleziuni. Aceste leziuni au aspect imagistic tipic

si nu necesitd punctionare in scop diagnostic.

Alta problema abordatd in acest studiu, pe care o consider foarte importanta, este
pacientul cu leziuni multiple. Plamanul este un loc frecvent atat pentru tumorile primitive
cat si pentru tumorile secundare, astfel incat pacientii cu leziuni oncologice pulmonare au
sanse mari sa aiba leziuni oncologice si in alte organe. Fie ca pacientul se prezinta pentru
diagnostic, stadializare sau schimbarea liniei de tratament oncologic, radiologul ia in
considerare pentru biopsiere leziunile cu aspect suspect oncologic, leziunile noi sau in
evolutie, morbiditatea pacientului si indicatiile oncologului. Studiul analizeazd comparativ
rata complicatiilor pentru biopsiile pulmonare si biopsiile din celelalte organe pentru a
raspunde Intrebdrii dacd evitarea biopsiei pulmonare in favoarea altui organ este decizia

corecta si sigura pentru pacient.



2.2. Metodologia generala a cercetarii
Protocolul studiului a fost aprobat de catre Comisia de Etica a Spitalului Universitar

de Urgenta Militar Central ,,Dr. Carol Davila” din Bucuresti, Romania.

Toti participantii (535 pacienti) la studiile efectuate 1n clinica noastra si-au exprimat

acordul si au semnat consimtamantul informat. Toate datele pacientilor urmariti in acest

studiu respecta caracterul de confidentialitate

Am colectat datele in colaborare cu colectivul Clinicii de Radiologie si Imagistica

Medicala din cadrul Spitalului Universitar de Urgenta Militar Central ,,Dr. Carol Davila”.

Pentru acest studiu nu a fost implementat un plan sistematizat de esantionare al
pacientilor, acestia fiind recomandati pentru punctii biopsie de céatre medici oncologi,

chirurgi si din cadrul altor specialitati.
Studiul are urmatorul design:

* Studiul clinic prin care au fost evaluate foile de observatie din care s-au
consemnat date personale, aspecte clinice si de laborator

*  Studiul imagistic

+ Studiul statistic

* Studiul literaturii de specialitate conform noilor ghiduri atdt pentru
elaborarea partii generale cat si pentru valorificarea partii speciale

* Elaborarea in cadrul studiului a 3 articole si postere la Congrese

Internationale

« In studiu au fost incluse doud loturi de pacienti realizindu-se astfel doua
substudii:
o Un lot principal de 558 biopsii pe 535 de pacienti, din care:
e 355 biopsii pulmonare
e 203 biopsii din alte organe
o Un lot separat de 52 de biopsii pulmonare cu analizd statisticd a

rezultatlor histopatologice



opsiipul Lz e lat]
hi logi
e Criterii de excludere:
o Refuzul a 45 de pacienti
o Starea clinica deteriorata

o Analize de laborator modificate

Istoricul si evolutia pacientilor au fost evaluate amanuntit si am inregistrat date
demografice (varsta si sexul), informatii clinice (INR(international normalised ratio

nivelul glicemiei, statusul de fumator, indicele de masa corporald, prezenta diabetului

zaharat, valorile tensiunii arteriale, antecedente personale patologice, antecedente

heredocolaterale) si informatii legate de modul de desfasurare a procedurii (dacd procedura

a mai fost repetatd, organul biopsiat, tipul de procedurd, ghidarea imagisticd, marimea

acului in Gauge, complicatii, tratamentul complicatiilor, rezultat histopatologic

dimensiunea maxima a tumorii, numarul de fragmente obtinute) pentru desfasurarea

studiului.

Am considerat ca fiind complicatii minore cele ce nu au necesitat tratament si

complicatii majore cele ce au necesitat tratament.

Studiul statistic s-a realizat ajutorului programului IBM SPSS Statistics (Versiunea

20) si Microsoft Excel (Versiunea 2019).

Studiul imagistic a inclus etape foarte importante:

Pacientii trimisi in clinica noastra de catre medici oncologi, chirurgi sau din cadrul

altor specialitati au fost consultati de catre un medic primar radiolog (C.I.B.) care a

cfectuat planificarea prebioptica. Pacientul avea deja examinari imagistice CT, IRM sau

PET-CT efectuate recent, in caz contrar, au fost efectuate in clinica noastralsterienl—st




2.3. Studiul profilului de siguranta a biopsiei pulmonare percutanate

Biopsia pulmonara transtoracicd este o procedurd minim invazivad de diagnostic
utilizata, in mare parte, pentru determinarea managementului pacientilor cu suspiciune
ridicatd pentru leziuni pulmonare maligne. in ciuda faptului ci mai multe cercetiri
[2,11,12] au elucidat rolul de baza al biopsiilor pulmonare percutanate, am observat ca atat
pacientii, cat si medicii considerd biopsiile pulmonare percutanate periculoase, in special in

lumina potentialului de complicatii.

in spitalul nostru, in perioada iulie 2015 — iunie 2018, s-au efectuat, pe un grup de
317 pacienti, biopsii percutanate pulmonare de tip “core biopsy”. Procedurile au fost
efectuate fie sub ghidare CT, fie sub ghidare ecografica si au fost folosite ace trucut cu

diametrul de 18 Gauge.

Pe baza examinarilor CT, s-a determinat indicatia biopsiei si alegerea locului de
punctie; acest lucru a fost considerat adecvat si pentru procedurile ulterioare ghidate cu
ecografic, deoarece corelatia morfologica dintre CT si ecografie in leziunile pulmonare

este de Incredere.[13]

Complicatiile au aparut in 33 de cazuri (10,41%) dintre cei 317 pacienti: 25

pneumotorax (7,89%), 3 hemotorax (0,95%), 7 hemoragii alveolare locale (2,21%) si 1



infectie la locul punctiei (0,32%) la un pacient cu diabet zaharat decompensat. Nu s-au

inregistrat cazuri de embolie gazoasa, insamantare pe traiectul acului si niciun deces.

In concluzie, biopsiile pulmonare percutanate reprezintd un tratament diagnostic in
general sigur, cu conditia ca pacientii sa fie selectati corespunzator. Ratele complicatiilor

din spitalul nostru sunt similare cu statisticile din cercetari mai mari la nivel mondial.

2.4. Studiul leziunilor ce mimeazi cancerul pulmonar

2.4.1.Introducere

Existd o gama largd de pseudoleziuni pulmonare care pot imita atit aspectul
imagistic al neoplaziilor pulmonare cat si manifestarile clinice ale acestora.
Pseudoleziunile pulmonare descrise in literatura sunt atelectazia rotundd, pneumonia
rotundd, hamartomul, hemangiomul sclerozant, tuberculomul, pseudotumora inflamatorie

etc.

2.4.2.Materiale si metode

Acest studiu prezinta o serie de pacienti cu leziuni focale pulmonare internati in
perioada 2016 — 2018 in Spitalul Universitar Militar Central de Urgenta ,,Carol Davila”,
Bucuresti, Romania. Cele sase cazuri prezentate au fost trimise la Departamentul de
Radiologie pentru biopsie pulmonard percutanata ghidatd imagistic fiind suspecte pentru
leziuni maligne. Fiecare caz a fost analizat cu atentie prin reevaluarea examinarilor
imagistice de tip CT toracic coroborat cu informatii clinice si paraclinice din fisa

pacientului.

2.4.3.Rezultate si Discutii

Multe leziuni pulmonare care implicd parenchimul, pleura sau structurile vasculare
au tendinta de a imita leziunile maligne pulmonare. in aceasti lucrare, evaluim sase
pseudoleziuni pulmonare intalnite in clinica noastrd care au fost confundate initial cu un

neoplasm pulmonar.
Pneumonie rotunda

Pneumonia rotunda se refera la orice pneumonie care se prezinta ca un nodul sau
,leziune moneda” a plamanului. Pneumonia rotunda este consideratd o boala pediatricd; la
adulti, este o boald rard, reprezentand mai putin de 1% din ,leziunile moneda” ale

plamanului.



Aspectul imagistic relevd o leziune pulmonard rotunda, cu margini usor difuze,
localizata de cele mai multe ori in segmentele posterioare sau lobii inferiori. La CT,
pneumonia rotundd apare ca 0 masa de structurd heterogend cu densitate de tip tisulara, cu

mici leziuni satelitare si Tngrosare pleurald asociataba-CF,-prewmoniarotunda-apare-ca—-o

Infarctul pulmonar

Infarctul pulmonar este o complicatie frecventd a emboliei pulmonare, care se
dezvoltd la aproximativ 15% dintre pacientii cu trombembolism pulmonar. Consolidarea
din infarctul pulmonar se datoreazd inundarii alveolare cu sange, ce asociaza reactie
inflamatorie in jurul necrozei centrale. Trombembolismul pulmonar produce o presiune
mai mare in circulatia pulmonara. Hemoragia alveolara este rezultatul cresterii
permeabilitatii vasculare si a lezarii endoteliului capilar declansate de hipertensiunea

pulmonara.

Pe examinarea CT, infarctul pulmonar apare ca o consolidare periferica,
juxtapleurald, de forma triunghiulard, cu baza spre periferie(cocoasa Hampton), cu
structura neomogena prin prezenta de zone cu bule aerate, neiodofile si fard bronhograma
aerica. Prezenta bulelor aerate in centrul unei consolidari periferice are o specificitate de

98% si o sensibilitate de 46% pentru infarctul pulmonar[14]. Poate fi asociat si ..feeding

vessel”’(feeding vesseleng vas de sange aferent), care se refera la un vas marit care se duce

la varful zonei de infarct

:t. Uneori leziunea poate cavita, in

cazurile de embolie septica sau suprainfectie a unui trombembolism.
Atelectazia rotunda

Atelectazia rotunda este un tip de atelectazie a plamanului asociatd cu ingrosarea
foitei pleurale adiacente care poate imita o leziune maligna pulmonara. Se intdlneste in
literatura sub mai multe denumiri precum sindromul pulmonar pliat sau sindromul

Blesovsky, pleuromul, pleurita cu atelectazie, atelectazia elicoidala sau cilindrica.

Pentru diferentierea atelectaziei rotunde de o masa pulmonard maligna ne ajutaim de
mai multe caracteristici imagistice vizibile CT. in primul rand, atelectazia rotundd are

asociate benzi interstitiale in “coada de cometa”, care este un semn specific acestei leziuni



si poate fi observat aproape in toate cazurile. Semnul cozii de cometa este dat de bronhiile

si vasele care intra in leziune. Un alt semn asociat cu atelectazia rotunda este ,,Crow’s feet”

(Crow's feeteng gheara de corb), benzi dense interstitiale care iradiaza din masa rotunda in

parenchimul pulmonar

Pseudoanevrismul de artera pulmonara

Pseudoanevrismul arterei pulmonare este o dilatatie focala a arterei care implica doar
cele doud straturi externe ale peretelui arterial: media si adventitia. Pseudoanevrismul
arterei pulmonare este un diagnostic rar dar cu complicatii cu potential fatal. Poate fi
congenital sau dobandit; cele mai frecvente cauze ale pseudoanevrismului pulmonar
dobandit sunt bolile infectioase, traumatismele peretelui toracic sau traumatismele

provocate de cateterele pulmonare.

in pseudoanevrismul arterei pulmonare, examinarea CT cu substanti de contrast este
“gold standard” si evidentiaza un plus de umplere fusiform sau sacciform ce prezintd
solutie de continuitate cu un vas adiacent, care poate fi uneori partial trombozat. O
caracteristicd cheie a leziunii este cd are iodofilie similard cu cea a arterei pulmonare in
toate fazele examinarii. Pot fi prezente si alte semne, cum ar fi peretii arteriali ingrosati
care indica o vasculitd, bronsectazii de tractiune, tuberculoza sau o infectie piogena.[15]
De obicei sunt leziuni solitare, cu exceptia cazurilor in care sunt cauzate de endocardita sau

de o boala metastatica.
Sechestrul pulmonar

Sechestrul pulmonar este o anomalie pulmonara congenitald caracterizatd printr-o
regiune nefunctionald a plamanului care nu este conectata la arborele traheobronsic normal
si are aport arterial sistemic. Aceastd patologie ar trebui suspectatd la orice pacient cu
pneumonie recurentd in lobului inferior. Existd doua tipuri de sechestru pulmonar:
intralobar (cel mai frecvent) si extralobar. Sechestrul intralobar nu are foita pleurald
separatd si are drenaj venos prin venele pulmonare in majoritatea cazurilor. Sechestrul
extralobar are foitd pleurala separatd, iar drenajul venos se face prin vene sistemice in atriul
drept. in ansamblu, sechestrul pulmonar este localizat de obicei in lobii inferiori; sechestrul
extralobar afecteaza de cele mai multe ori lobul inferior stang. Doar in 10% din cazuri,

sechestrul extralobar poate fi localizat infradiafragmatic. [15]



Pe radiografia de torace, sechestrul pulmonar apare ca o opacitate triunghiulara, cu
margini nete si lobulare, iar daca este suprainfectatd are structurd heterogena prin prezenta
spatiilor chistice. Examinarea CT cu substantd de contrast ilustreaza in mod clar aportul
arterial sistemic. Cheia diagnosticului este iodofilia omogena a unei mase tisulare similara
cu iodofilia aortei. Un sechestru pulmonar suprainfectat are o structurd mai heterogena cu

chisturi aerice sau lichidiene.
Pseudotumora inflamatorie

Pseudotumora inflamatorie este o leziune reactiva formatd din celule inflamatorii si
celule miofibroblastice fusiforme. Multi termeni au fost folositi pentru a descrie aceastd
leziune, inclusiv granulomul cu celule plasmocitare, histiocitomul fibros, tumora

miofibroblastica inflamatorie sau xantogranulomul.

Pseudotumora inflamatorie poate aparea oriunde in corp, dar cele mai frecvente
locatii sunt plamanul si regiunea orbitala. Din punct de vedere clinic, pacientii pot fi
asimptomatici sau pot acuza tuse, hemoptizie, antecedente de infectie, scadere in greutate,

febra sau fatigabilitate.

in ceea ce priveste caracteristicile imagistice, pseudotumora inflamatorie apare cel
mai adesea ca un nodul sau o masd pulmonara solitard, de pana la 10 cm in diametru, cu
margini bine delimitate; uneori poate avea margini spiculate.[16] Poate avea structurd
omogena sau heterogend prin prezenta hemoragiei, necrozei sau calcificarilor. Tipul de

iodofilie poate varia. Adenomegaliile si cavitatia sunt mai rar intalnite.

2.4.4.Concluzii

in concluzie, diferentierea corectid dintre leziunile pulmonare ca fiind benigne sau
maligne este esentiald in managementul pacientului. Existd o gamd larga de leziuni
pulmonare care pot imita neoplasmul pulmonar. Cu toate acestea, unele dintre ele prezinta
anumite caracteristici imagistice cheie care ajutd in diferentierea de leziunile maligne.
intelegerea etiologiei, patologiei, a caracteristicilor radiologice si a evolutiei clinice a
acestor leziuni, In general, este importanta pentru a nu le interpreta ca tumori pulmonare

maligne, ceea ce duce la efectuarea inutila de biopsii pulmonare.

2.5. Studiul factorilor predictivi pentru aparitia complicatiilor postbioptice in
cazul biopsiilor pulmonare ghidate imagistic

2.5.1.Introducere



OBIECTIVUL STUDIULUI a fost de a analiza comparativ rata de complicatii a
biopsiilor percutante pulmonare si a biopsiilor percutante din alte organe, pentru o mai

buna evaluare prebiopticapreprocedurala.

2.5.2.Materiale si metode

Proceduri de esantionare

Acesta este un studiu unicentric retrospectiv care a implicat pacientii carora li s-au
efectuat biopsii percutante sub ghidare CT si ghidare ecograficd in Departamentul de
Radiologie din cadrul Spitalului Universitar de Urgenta Militar Central “Dr. Carol Davila”

in perioada martie 2015-octombrie 2018.

Studiul este aprobat de comisia de etica a spitalului. Pacientii au fost informati in
legatura cu posibilele complicatii inclusiv cele legate de situatia lor particulara si au semnat
un consimtdmant informat inainte de fiecare procedura, inclusiv pentru prelucrarea datelor

cu caracter personal in scopuri medicale.

Pentru acest studiu, nu am implementat un plan sistematic de esantionare. Pacientii
au ajuns in clinica noastra prin consult intra- sau interspitalicesc de la medicii oncologi sau
de la alte specialitati medicale. Acestora li s-a cerut sa aducd la consult o investigatie
imagistici prealabild recentd de tip CT/IRM/PET-CT. In caz contrar, acestea au fost
efectuate in clinica noastrd. in cadrul clinicii, un medic primar radiolog a evaluat
imagistica pacientilor pentru a confirma suspiciunea si indicatia procedurii. Acelasi medic
a proiectat traiectul acului, luand in considerare criterii de sigurantd si acuratete. Scanerul
CT si aparatul de ecografie folosite in studiu au fost Phillips Brilliance 64 si, respectiv, GE
LOGIQ P9.

Studiul statistic

Studiul statistic s-a realizat ajutorului programului IBM SPSS Statistics (Versiunea
20). Pentru a compara relatia dintre complicatii si organele biopsiate, am selectat populatia
de studiu dupa tipul de organ biopsiat si le-am Impartit in doud grupuri: biopsiile
percutanate pulmonare si biopsiile percutante efectuate pe celelalte organe. Testul “t” al
esantioanelor independente a analizat diferentele statistice dintre cele doud grupuri pentru

complicatii si alte informatii precum cele clinice sau legate de procedura.

Am folosit statistici descriptive pentru a evalua numarul de complicatii si rata

acestora pentru fiecare organ in parte si coeficientul de corelatie Pearson pentru a descrie



puterea relatiei dintre tipul de organ si complicatii. De asemenea, am explorat corelatia

dintre complicatii_si_necesitatea tratamentului complicatiilor, cu informatiile clinice si

informatiile legate de procedura

2.5.3.Rezultate

Cel mai mare numar de proceduri a fost efectuat pe plamani (n = 355), urmat de
biopsiile mamare (n = 70) si hepatice (n = 45). Am impartit cazurile in doud grupuri,

biopsiile percutanate pulmonare (n = 355) si celelalte biopsii (n = 203).

Au aparut 43 de complicatii postbiopticepestprocedurale, cu o ratd totald de 7,7%.
Grupul cu biopsii pulmonare a avut cele mai multe complicatii, In numar de 40 si o ratd de
11,3% (complicatii / biopsii organe). Rata complicatiilor pentru celelalte grupuri de biopsii
a fost de 1,5%, cu doar 3 complicatii, una pentru fiecare dintre ficat, sdn si mediastin. Rata
complicatiilor pentru biopsiile mediastinale se evidentiazd cu un procent de 10%, unul

dintre motive fiind numarul scazut de doar 10 biopsii mediastinale. (Tabel 2.1)

Tabel 2.1Ratele complicatilor si corelatiile lor cu organele biopsiate

Biopsii Complicatii
N % N % r p

Adenopatie 10 1.8% 0 0.0% -.04 357
Tub Digestiv 1 0.2% 0 0.0% -.01 773
Ficat 45 8.1% 1 2.2% -.06 151
San 70 12.5% 1 1.4% -.09* .035
Mediastin 10 1.8% 1 10.0% .01 784
Os 33 5.9% 0 0.0% -.07 .087
Parti Moi 20 3.6% 0 0.0% -.06 .189
Peritoneal 2 0.4% 0 0.0% -.02 .683
Plaman 355 63.6% 40 11.3% 18 <.001
Renal 2 0.4% 0 0.0% -.02 .683
Retroperitoneal 7 1.3% 0 0.0% -.03 .443
Splenic 1 0.2% 0 0.0% -.01 173
Adrenal 2 0.4% 0 0.0% -.02 .683
Total 558 43 7.7%




*Corelatia e semnificativa la valoarea 0.05 (2-tailed).

** Corelatia e semnificativa la valoarea 0.01 (2-tailed).

Am calculat coeficientul de corelatie Pearson pentru a evalua relatia dintre tipul de
organ biopsiat si complicatiile postbiopticepestprocedurale. Rezultatele au indicat o relatie
pozitiva relativ tipicd iIntre biopsiile percutanate pulmonare si aparitia complicatiilor (r
(556) = .18, p <.001) si o mica relatie negativa intre biopsiile percutanate mamare si
aparitia complicatiilor (r (556) = -.089, p = .035). Nu a fost gésitd nicio altd asociere

semnificativa intre aparitia complicatiilor si celelalte organe biopsiate.

Cea mai frecvent intalnitd complicatie a fost pneumotoraxul, cu 31 de aparitii, dintre
care 29 din biopsiile pulmonare cu o ratd de 8,1% si cate una pentru mediastin si ficat

(0,9%).

Cocficientul de corelatie Pearson a fost utilizat pentru a examina relatia
complicatiilor si interventiilor postbioptice pestprecedurale—cu variabilele clinice si
procedurale. Rezultatele au indicat mici corelatii pozitive intre aparitia complicatiilor si
utilizarea ghidarii CT (r (487) = .15, p = .001) si a procedurilor repetate (r (538) = .17, p
<.001); mici corelatii negative a diagnosticul histopatologic (r (522) = -.17, p <.001) cu
INR-ul (r (524) =-.10, p =.019). Ne asteptam la o corelatie intre complicatii si tratamentul
complicatiilor si-interventii-gi s-a observat una relativ mare (r (339) =, 49, p <.001). Nu au
fost observate alte corelatii semnificative statistic. In general, complicatiile postbioptice
postprecedurale-sunt puternic corelate cu interventiile de urgenta. Ghidajul CT, procedurile
repetate si un INR scazut se coreleaza cu aparitia complicatiilor, iar aparitia complicatiilor
este corelatd, dar nu semnificativ statistic, cu neconfirmarea diagnosticului histopatologic.

(Tabel 2.2)

Tabel 2.2 Corelatii intre complicatii si variabile clinice si procedurale

Complicatii
r P N
Varsta .04 321 556
Ghidaj Imagistic J15%* .001 489
Gauge Ac .09 .101 356
Tratament complicatiilnterventie 49%* <.001 541
Diagnostic Histopatologic - 17%* <.001 524




Procedura Repetata A 7E* <.001 540
Fumator .01 .888 143
Obezitate -.08 434 92
Diabet Zaharat .02 .697 423
Hipertensiune -.05 448 212
INR - 10%* .019 526
Glicemie .03 .563 517

* Corelatia e semnificativa la valoarea 0.05 (2-tailed).

** Corelatia e semnificativa la valoarea 0.01 (2-tailed).

Grupul de biopsii percutanate pulmonare (N = 355) a fost asociat cu o aparitie a
complicatiilor M = .11 (SD = .32). Prin comparatie, celalalt grup de biopsii percutanate (N
= 203) a fost asociat cu o aparitie a complicatiilor mai mica numeric M = .01 (SD = .12).
Pentru a testa ipoteza ca biopsiile pulmonare si biopsiile din alte organe au fost asociate cu
medii diferite, semnificativ statistic, ale aparitiilor complicatilor, s-a efectuat un test
independent de probe t. Asumarea omogenitatii variatiilor a fost testatd si nu a fost
satisfacutd prin testul F al lui Levene, F (556) = 87, p <.001. Testul t al esantioanelor
independente a fost asociat cu un efect semnificativ statistic, t (501) = 5,2, p <001. Astfel,
biopsiile pulmonare au fost asociate cu o medie de aparitie a complicatiilor semnificativ
statistic mai mare decat celelalte biopsii. D-ul Iui Cohen a fost estimat la 0,37, care este un

efect mediu.[17] (Tabel 2.3)

Tabel 2.3 Compararea mediilor variabilelor clinice si procedurale ale celor doua grupuri

Plaman Alte organe

-«

M SD M SD t df P Cohen's d

Complicatii* 0.1 03 | 0.01 0.1 52 501 <.001 0.37
Sex* 1.3 04 | 1.5 05 ]-647 383 <.001 -0.59 <
Varsta* 65 10.1 | 59.3 13.3 ] 5.28 333 <.001 0.5
Ghidaj Imagistic* 0.8 04 | 03 0.5 ]11.59 224 <.001 1.26
Gauge Ac* 179 04 | 176 1.6 | 242 160 .01 0.30
Complicatii cu -

Tratament Complieatit 0.03 02 | 0.01 0.1 | 227 516 .02 0.17
cu Interventie*

Fumator* 0.9 03 | 07 05| 157 21 .13 0.49

[ Formatted Table

- [ Formatted Table

- [ Formatted: Left




Obezitate* 0.3 04 | 05 05]-193 50 .06 -0.45
Diabet Zaharat** 0.2 04 | 02 04 |-045 421 .65 -0.05
Hipertensiune** 0.7 0.5 0.7 05 ] 0.01 210 .99 0
INR** 1.1 0.1 1.1 0.1 ]-001 524 .99 0
Glicemie** 1114 41 | 1092 399 06 515 .55 0.06
Tensiunea Sistolica* 131.1 133 | 127.7 20 | 0.81 33 43 0.22

* Variatiile egale neasumate.

** Variatiile egale asumate.

2.5.4. Discutii

Rata de complicatii a biopsiilor pulmonare obtinute in acest studiu este de 11,3%,
statistic mai mare decat celelalte biopsii care au avut o ratd de complicatii de 1,5%.
Diferenta dintre ratele de complicatii moderate-majore (cele ce au nevoie de tratament
interventie-de urgentd) Intre cele doud grupuri este semnificativa statistic, cu o ratd de 2,8%
pentru biopsiile pulmonare si o rati de 0,5% pentru celilalt grup. in studiul nostru, cea mai
frecventd complicatie este pneumotoraxul, cu o ratd de 8,1% din biopsiile pulmonare si
0,9% din alte biopsii. Pneumotoraxul ca o complicatie moderata-majora are o ratd de 2,5%,
cu 9 cazuri din 31 care au necesitat plasarea unui tub de drenaj pleural. Celelalte
complicatii care au necesitat tratament interventie-au fost hemotoraxul (n = 1) si infectia (n
= 1) pentru biopsiile pulmonare si hematomul superficial (n = 1) pentru celalalt grup. A
doua cea mai frecventd complicatie este hemoragia (n = 9), care nu a necesitat transfuzie

de sange.

Rata complicatiilor pentru ambele grupuri se incadreaza in limitele raportate in
literatura.[18,19] Studiile anterioare si meta-analize referitoare la biopsiile percutanate si
complicatii au raportat pneumotoraxul si hemoragia’hemoptizia ca si complicatii frecvente.
Pneumotoraxul e raportat, in medie, cu o rata de 20%, si cu o rata de 6.6% de plasare a
tubului de drenaj. Hemoragia este intdlnita in 1% si doar 0,1% necesitd

tratamentinterventie.[2,20,21]

Din experienta noastra putem sustine ca elementul cheie care influenteazd rata mai
mare de complicatii este utilizarea ghidarii CT, aceasta fiind utilizatd in cazurile cu
dificultate mai ridicatd, in care leziunea este localizatd mai central; astfel, se punctioneazd
mai multe suprafete pleurale si, de asemenea, leziunea se afla in apropierea vaselor de

sange mai mari.[22]



2.5.5.Concluzii

Biopsiile percutanate pulmonare au o rata de complicatii mai mare statistic
comparativ cu biopsiile din alte organe, desi este o procedurd larg acceptatd, cu relativ
putine complicatii. In concluzie, biopsia percutanati pulmonari este mai riscanti si mai
costisitoare decat biopsiile efectuate din alte organe. Riscul este mai ales mai mare atunci
cand este efectuat sub ghidaj CT, acest lucru fiind valabil mai ales in cazurile considerate
mai dificile. Ar trebui evitatd biopsia percutanatd pulmonara atunci cand este disponibila o
leziune biopsiabila in alt organ cu acelasi context patologic. Leziunea pulmonara necesita o
planificare precisa si cunostinte detaliate, atat de radiologie interventionala cat si radiologie

de diagnostic, pentru a evita complicatiile inutile.

2.6. Studiul acuratetei diagnostice a biopsiilor pulmonare percutanate

2.6.1.Rezultate

Studiul statistic a fost efectuat pe 52 de biopsii pulmonare recoltate de la pacienti cu

varste cuprinse intre 43 si 86 de ani, acestia fiind distribuiti in 3 grupe de varsta.

Din cele 52 de cazuri, 44 (84,61%) au avut diagnostic de malignitate, iar 8 cazuri
(15,39%) au fost non-diagnostice. Privitor la dimensiunea fragmentelor, doar intr-un singur
caz dintre cele cu dimensiune maxima >10mm a fost infirmata suspiciunea de malignitate.
Numarul relativ redus de probe analizate (52) face aceasta asociere sa nu fie semnificativa
statistic, insa poate reprezenta o piatrda de temelie pentru studii ulterioare. De asemenea, un
numdr mai mare de fragmente biopsice la confirmarea diagnosticului radiologic de
malignitate, in 100% din cazurile in care au fost recoltate 4 fragmente si 86,2% din cazurile

in care au fost recoltate >5 fragmente.

La randul lor, biopsiile nen-diagnesticencconcludente pot fi subclasificate in: aspect
histopatologic nespecific (3 cazuri, 37.5%), necroza marcata cu caractere histopatologice
insuficiente pentru malignitate (2 cazuri, 25%), procese infectioase (2 cazuri, 25%) si

inflamatie (1 caz, 12,5%).

fn urma examenului histopatologic si testelor imunohistochimice efectuate pe
materialele biopsice, s-a evidentiat un numar de 9 metastaze pulmonare, 7 dintre acestea
(77,7%) fiind atribuite sexului feminin.sexul pacientilor este corelat semnificativ statistic

cu diagnosticul de metastaza pulmonara, cu o valoare p<0.05 (p=0.036).



Adenocarcinoamele bine diferentiate G1 (1 caz de metastazd din adenocarcinom
colo-rectal si 1 caz de metastaza pulmonara din adenocarcinom ductal pancreatic) si cele
moderat diferentiate G2 (1 caz de metastazd de adenocarcinom colo-rectal si 2 cazuri de
metastaze din adenocarcinoame de tract bilio-pancreatic) au fost asociate mai frecvent cu
metastaze pulmonare decat adenocarcinoamele slab diferentiate G3 (16 cazuri de tumori
primare pulmonare si 1 caz de metastaza din adenocarcinom endometrial endometrioid slab

diferentiat G3), aspect semnificativ statistic, cu o valoare p=0.035.

Cu toate acestea, invazia limfo-vasculara si difuzia alveolara tumorala (STAS) au
fost mai bine reprezentate in cazul adenocarcinoamelor slab diferentiate G3 primare
pulmonare si secundare (12/17 cazuri, dintre care 11 primare, respectiv un procent de
70.5% de adenocarcinoame primare slab diferentiate cu invazie limfo-vascularad si 3/17
cazuri cu STAS), ceea ce sugereaza un risc crescut de metastazare la distanta si recurenta

loco-regionald, cu o semnificatie statistica cu p<0.0001 in cazul invaziei limfo-vasculare.
2.6.2.Discutii

Biopsiile ghidate imagistic atat CT cat si ecografic sunt utilizate si necesare pentru

diagnosticul maselor tumorale patologice si stabilirea unui plan terapeutic ulterior.

Scopul acestui audit 1l reprezintd evaluarea performantei Dr. Cezar Betianu in ceea

ce priveste calitatea biopsiilor pulmonare realizate imagistic pe o perioada de 12 luni.

Biopsiile recoltate prin biopsie cu ac trucut creste rata de diagnostic pozitiv conform

studiilor de specialitate de la 52% la 91%.[23-28]

Rolul biopsiei este de a evalua histopatologic, imunohistochimic si molecular

subtipuri histologice tumorale si nu celule comparativ cu biopsiile aspirative.[23,27]

Conform studiilor din literatura, biopsiile mai mici de 10 mm au ratd mai mare de de
rezultate fals negative pentru malignitate, ceea ce sutine importanta obtnerii materialelor

tisulare prin aceasta tehnica.[29]

Si in studiul nostru dimensiunea mica a fragmentului recoltat s-a asociat cu un

rezultat fals negativ.

in studiul de fatd, numirul de biopsii nu s-a corelat statistic cu rezultatele
nendiagnrestiencconcludente, cel mai probabil din cauza numarului mic de pacienti inclusi

in studiu.



In unele studii, in leziunile mici cu dimensiuni cuprinse intre 15 mm si 20 mm, rata
acuratetei diagnostice a crescut de la 84% la 88% in cazul unui numar de 2,5 respectiv 3

biopsii pe leziune.[27,30]

Tsukada et al au descoperit o ratd de acuratete de 67% pentru leziunile sub 10 mm

pentru o medie a 1,4 biopsii pe leziune.[31]

Scopul acestui studiu a constat in evaluarea obtinerii unui diagnostic definitiv prin

aspectele morfologice cu sau fara testare imunohistochimica.

Concordanta diagnostica in subtipurile de carcinoame pulmonare non celuld mica din

studiul nostru a fost similara cu alte publicatii.[32]

Fragmentele biopsice suficient de mari si multe ca numar permit stabilirea cu
certitudine a unor factori importanti implicati in diagnosticul si prognosticul pacientilor
cum sunt gradul histologic, invazia limfovasculard, subtipul histologic cat si stabilirea
originii lezionale cu ajutorul unui panel de anticorpi restrans pentru a permite testarea

moleculara ulterioara.

De asemnea s-a putut evalua un factor de prognostic independent conform noilor

Criterii OMS, diifuzia alveolara tumorala.

2.7. Concluzii si contributii personale
Biopsia percutanatd este o procedura cu profil 1nalt de siguranta, ludnd in considerare

selectia pacientilor prin studiul clinic si imagistic.

Valoarea predictivd pozitiva a biopsiilor cu ace trucut este foarte mare si au o

influenta majora asupra managementul pacientului.

Ghidajul imagistic CT este asociat cu rate mai mari de complicatii, pe de o parte prin
abordarea cazurilor mai dificile cu nodulii centrali, pe de altd parte prin dificultatile
tehnicii. Ghidajul CT fluoroscopic este mai avantajos dar inca este greu accesibil. Ghidajul
ecografic este rapid si fiabil, poate fi folosit pe majoritatea organelor si este asociat cu o

rata mai micd de complicatii.

Abordarea leziunilor pulmonare necesitd o planificare atentd si folosirea unor
cunostinte tehnice si anatomice detaliate pentru a evita complicatiile inutile si pentru a

limita rata complicatiilor majore.



Biopsia pulmonara este asociatd cu o ratd mai mare de complicatii fata de biopsiile
din celelalte organe si poate duce la costuri mai mari prin prelungirea spitalizarii si nevoia
de interventii suplimentare. Chiar si asa, poate fi folositd ca alternativd pentru biopsia

chirurgicala in cazurile avansate.

Pneumotoraxul este cea mai frecventad complicatie a biopsiilor pulmonare si este

complicatia cu cele mai frecvente interventii terapeutice.

Prevalenta complicatiilor acestor biopsii pulmonare ar putea fi scazuta prin alegerea

altui organ pentru biopsiere, atunci cand este fezabil.

Alta modalitate de reducere a prevalentei poate fi prin evitarea biopsiilor din
leziunile ce mimeaza aspectul imagistic al neoplasmului pulmonar. Aceste leziuni au
aspect imagistic tipic de cele mai multe ori. Experienta si vigilenta radiologului ajuta la

diferentierea acestora de leziunile maligne.

Valorile INR au o asociere contraintuitiva cu rata complicatiilor, in sensul cé valorile
mai mari sunt asociate cu mai putine complicatii. Acest lucru poate fi explicat prin efectul
de sigilare al produsilor hematici asupra pneumotoraxului, dar meritd investigat

suplimentar.
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