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RESUMEN

Introduccién: En los pacientes con enfermedad pulmonar intersticial difusa (EPID) que presentan datos
clinicos y radiolégicos inconsistentes es recomendable la realizacién de una biopsia pulmonar quirdrgica
(BPQ). La criobiopsia es una técnica endoscépica reciente menos invasiva que la BPQ que podria jugar
un papel relevante en el diagnéstico de las EPID. El objetivo del presente estudio es analizar la rentabi-
lidad diagnéstica, las complicaciones y los costes econémicos derivados del uso de la criobiopsia en el
diagnéstico de las EPID.
Meétodos: Estudio observacional retrospectivo en el que se incluyeron pacientes afectados de EPID tribu-
tarios de biopsia pulmonar, a los que se les practicaron criobiopsias desde enero de 2011 a enero de 2014.
El procedimiento se realizé mediante videobroncoscopio, bajo anestesia general y ventilacién mecanica.
Se analiz6 la rentabilidad diagnéstica, las complicaciones producidas y los costes econémicos derivados
de esta técnica.
Resultados: Se analizaron las muestras de criobiopsia de un total de 33 pacientes. Se obtuvo un diagnds-
tico especifico en 26, lo que representa una rentabilidad diagnéstica del 79%. Cinco pacientes hubieran
requerido BPQ para confirmacién histolégica, aunque en 4 de ellos no pudo realizarse por presentar
comorbilidades graves. Las complicaciones mas frecuentes fueron el neumotérax (12%) y el sangrado
moderado (21%). No hubo complicaciones graves. Considerando que a los pacientes con diagnéstico
especifico se les evit6 una BPQ, la criobiopsia represent6 un ahorro econdmico estimado de hasta 59.846 €
Conclusiones: La criobiopsia es una técnica segura y potencialmente til en el diagndstico de las EPID que
permite, ademas, un ahorro econémico considerable.

© 2014 SEPAR. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Cryobiopsy in the Diagnosis of Diffuse Interstitial Lung Disease: Yield and
Cost-Effectiveness Analysis

ABSTRACT

Background: Assessment of patients with suspected interstitial lung disease (ILD) includes surgical lung
biopsy (SLB) when clinical and radiological data are inconclusive. However, cryobiopsy is acquiring an
important role in the ILD diagnostic process. The objective of this study was to evaluate the diagnostic
yield, safety and economic costs of the systematic use of cryobiopsy in the assessment of patients with
suspected ILD.

Methods: This was a retrospective observational study of patients who had undergone transbronchial
cryobiopsy for evaluation of ILD from January 2011 to January 2014. The procedures were performed
with a video bronchoscope using a cryoprobe for the collection of lung parenchyma specimens, which
were analyzed by pathologists. Diagnostic yield, complications and economic costs of this technique were
analyzed.
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Results: Criobiopsy specimens from a total of 33 patients were included. A specific diagnosis was obtained
in 26, producing a diagnostic yield of 79%. In 5 patients, SLB was required for a histopathological confir-
mation of disease, but the procedure could not be performed in 4, due to severe comorbidities. The most
frequent complications were pneumothorax (12%) and grade 1 (9%) or grade 11 (21%) bleeding. There were
no life-threatening complications. The systematic use of cryobiopsy saved up to €59,846.

Conclusion: Cryobiopsy is a safe and potentially useful technique in the diagnostic assessment of patients
with ILD. Furthermore, the systematic use of cryobiopsy has an important economic impact.

© 2014 SEPAR. Published by Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

El diagnéstico diferencial de las enfermedades pulmonares
intersticiales difusas (EPID) es un proceso complejo. A menudo
requiere un equipo multidisciplinar y la obtencién de muestras
de parénquima pulmonar utilizando diversas técnicas diagndsticas.
Dentro de este grupo de enfermedades, la mas frecuente y con peor
pronéstico es la fibrosis pulmonar idiopatica (FPI)!-3. El diagnéstico
diferencial de esta entidad con el resto de las EPID constituye un
gran reto.

Las guias internacionales de consenso de diagnéstico y trata-
miento de la FPI'2 sefialan que en aproximadamente la mitad de
los casos la tomografia computarizada de térax de alta resolucién
(TACAR) es suficiente para el diagnéstico de la FPI en un contexto
clinico adecuado®”. En el resto, los criterios radiolégicos no son
concluyentes y se recomienda la realizacién de una biopsia pulmo-
nar quirdrgica (BPQ). Esta prueba permite distinguir un patrén de
neumonia intersticial usual (NIU) de otras EPID®”. La biopsia trans-
bronquial (BTB) a través del fibrobroncoscopio (FBS) puede aportar
el diagnéstico de algunas EPID3-'!, Sin embargo, el uso de esta téc-
nica ha sido desestimado en las guias clinicas'->. Esto es debido
a que la frecuente naturaleza parcheada de las EPID, el pequefio
tamarfio de la muestra obtenida y su deficiente preservacion en oca-
siones hacen que la rentabilidad diagnéstica de la BTB no supere el
30%12,13‘

Recientemente se ha demostrado que, a diferencia de la BTB
convencional, la BTB mediante criosonda (también Ilamada crio-
biopsia) es una técnica viable y con mayor rendimiento diagnéstico
para la obtencién de muestras del parénquima pulmonar, con
un nimero de complicaciones relativamente bajo!#'>. La dife-
rencia respecto a una BTB convencional es que permitiria una
muestra de mayor tamafio y mejor preservada para el andlisis
histopatolégico'6-19. Ademas, a diferencia de la BPQ, no requiere
quir6fano y se puede realizar de manera ambulatoria. El papel de
la criobiopsia en el algoritmo diagndstico de la FPI y su diagnéstico
diferencial con el resto de las EPID no esta definido, y sus poten-
ciales beneficios en el analisis de costes no han sido determinados
especificamente.

El objetivo principal del presente estudio ha sido analizar la
rentabilidad diagnéstica de la criobiopsia en el diagnéstico dife-
rencial de las EPID. Como objetivo secundario se han analizado las
complicaciones y los costes econémicos derivados de la aplicacién
sistematica de la criobiopsia en las EPID.

Métodos
Pacientes

Se trata de un estudio observacional retrospectivo en el que se
analizaron los resultados de las criobiopsias pulmonares llevadas
a cabo en la Unidad de Endoscopia Respiratoria de un hospital de
tercer nivel desde enero de 2011 hasta enero de 2014. Los pacientes
habian sido valorados previamente por un comité multidisciplinar
de EPID donde se evaltan todos los casos remitidos desde los dife-
rentes servicios del hospital, consultas externas y dispensarios de

atencién primaria dependientes. Las decisiones clinicas se tomaron
por consenso de los miembros del equipo multidisciplinar, consti-
tuido por neumdlogos, cirujanos toracicos, radiélogos, internistas
especializados en enfermedades autoinmunes sistémicas y patélo-
gos.

Se incluyeron los pacientes con un patrén de EPID en TACAR
definidos como «posible NIU» o «inconsistente con NIU» en los que,
de acuerdo con las recomendaciones de las guias de la ATS/ERS!,
se requeriria una confirmacién histolégica. El 16bulo especifico
donde se realizé la criobiopsia se determiné siguiendo las reco-
mendaciones de los radiélogos que tuvieron en cuenta los criterios
de la ATS/ERS! aplicados para la biopsia pulmonar quiriirgica. En
resumen, la biopsia pulmonar debe abarcar un amplio espectro
de afectacién pulmonar, incluyendo focos de panal, ya que este
hallazgo constituye un criterio de NIU. Sin embargo, si hay signos
de fibrosis muy severa con apanalamiento muy grosero, la biop-
sia debe tomarse de dreas con panal menos afectadas, ya que en las
areas mas afectadas suelen objetivarse cambios no especificos. Si el
pulmén no muestra ningdn signo de fibrosis o apanalamiento, debe
tomarse muestra de areas radiolégicamente anormales. Siguiendo
este esquema, en todos los casos se tomaron biopsias de diferen-
tes subsegmentos del 16bulo diana, y cuando fue posible, de varios
16bulos. Todos los pacientes disponian de hemograma con estudio
de coagulacién, ecocardiografia y estudio de la funcién pulmonar
que incluia espirometria forzada, determinacion de volimenes pul-
monares y capacidad de transferencia de monéxido de carbono. En
los pacientes en los que las criobiopsias no fueron diagnésticas se
planteé la realizacién de una BPQ. Todos los pacientes firmaron
un consentimiento informado especifico para la realizaciéon de las
criobiopsias.

Procedimiento

Las criobiopsias se realizaron en una sala de exploraciones
equipada con monitorizacién hemodinamica, ventilador y brazo
mecanico de radioscopia. El procedimiento se hacia bajo aneste-
sia general utilizando una perfusién de propofol (3-6 mg/kg/h) y
remifentanilo (0,05-0,1 mg/kg/h). Los pacientes eran intubados con
un tubo flexible y anillado (Bronchoflex de 7,5 mm, Riisch, Tele-
flex Medical, Durham, NC, EE. UU.). Este tubo dispone de un canal
accesorio que permite la introduccién de un catéter con balén de
oclusién Fogarty™ (4F/5F/6F; Edwards Lifesciences Corporation™,
Irvine, CA, EE. UU.) que se colocaba en la entrada del 16bulo que iba a
ser biopsiado y que se inflaba inmediatamente después de realizar
la criobiopsia. De esta manera era posible tamponar las posibles
hemorragias procedentes de la via aérea biopsiada. Se utiliz6 un
videobroncoscopio EB-1970K (diametro externo: 6,2 mm, diame-
tro del canal de trabajo: 2,8 mm; Pentax Medical, EE.UU.). Tras la
exploracién del arbol bronquial se realizaba un lavado broncoal-
veolar en la zona seleccionada segiin las imagenes de la TACAR
a aquellos pacientes a los que no se les habia practicado pre-
viamente. A continuacién se procedia a la realizacién de las BTB
mediante criosonda de 1,9 mm (Erbokryo CA, Erbe, Alemania) bajo
control fluoroscépico, dirigiéndose a los segmentos previamente
elegidos. La criosonda se introducia por el canal de trabajo del
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broncoscopio y, una vez confirmada la correcta posicién mediante
control fluoroscépico, se activaba el pedal de la criosonda durante
3-4s. Posteriormente se procedia a retirar la sonda junto con el
broncoscopio, quedando la muestra adherida a la punta de la crio-
sonda. Se tomaron un minimo de 3 muestras, sin bien el nimero
total de biopsias dependia del tamafio de las mismas, la tolerancia
del paciente o las posibles complicaciones. Después de la finaliza-
cién del procedimiento, y una vez extubado el paciente, se realizaba
una radiografia de térax de control.

Se registraron todas las complicaciones observadas, teniendo
en cuenta especialmente el sangrado y el neumotérax. El sangrado
pulmonar se clasific6 seglin su gravedad en: grado1: sangrado leve
que no requiere maniobras endoscépicas; grado 11: sangrado mode-
rado que cede en menos de 3 min tras la realizacién de maniobras
endoscépicas (oclusiéon bronquial y/o instilaciéon de suero frio), y
grado 111: sangrado grave que no es posible controlar endoscépica-
mente, provocando inestabilidad hemodinamica o respiratoria, y
que obliga a interrumpir el procedimiento?.

Evaluacion histoldgica

Las muestras se fijaban en formol 4% y se remitian al laboratorio
de anatomia patolégica, donde se median antes de su inclusién en
parafina. Cada muestra se incluia en un bloque por separado reali-
zandose tinciones de hematoxilina-eosina y tincién de tricrémico
de Masson. Las muestras eran evaluadas por un patélogo perte-
neciente al equipo multidisciplinar con experiencia contrastada
en patologia respiratoria. La muestra se consideré no diagnéstica
cuando dichos hallazgos no permitian establecer un diagnéstico
especifico. Se consideré muestra no valida cuando no se eviden-
ciaba suficiente cantidad de alvéolos para ser evaluable.

Evaluacién en el comité multidisciplinar

Los parametros clinicos, radioldgicos y anatomopatolégicos fue-
ron revisados por los especialistas que participan habitualmente
en el comité multidisciplinar de EPID de nuestro centro. Se consi-
deré muestra diagnéstica aquella cuyos hallazgos histopatolégicos
permitian establecer el diagnéstico especifico de la patologia con-
creta. Una vez obtenido el informe histopatolégico, en base a ély a
las caracteristicas clinicas y radiolégicas del paciente, los miembros
del comité multidisciplinar establecian el diagndstico definitivo de
la patologia intersticial que le afectaba.

Andlisis econémico

Para el andlisis de costes se calcul6 el valor econémico de los
diferentes procesos diagnésticos en euros. Se utilizaron datos basa-
dos en la Ley de tasas y precios publicos de la Generalitat de
Catalunya aprobada por el Decreto Legislativo 3/2008 de 25 de junio
y la Ley 26/2010 del 3 de agosto, y datos referidos por otros auto-
res del mismo entorno?!22, El coste final por proceso se calculd
sumando el coste de los diferentes procedimientos necesarios para
alcanzar el diagnéstico definitivo.

Andlisis estadistico

Los resultados de las variables cuantitativas se expresaron
como media + desviacién estandar. Se utilizaron porcentajes y fre-
cuencias absolutas para las variables cualitativas. El tratamiento
estadistico de los datos se realizé con el paquete estadistico SPSS
versién 17.0 para Windows® (SPSS, Chicago, IL, EE. UU.).

Resultados
Rentabilidad diagnéstica y seguridad del procedimiento

Durante el periodo de estudio, 33 pacientes fueron sometidos a
criobiopsia pulmonar para la confirmacién de EPID. Las caracteris-
ticas generales de los sujetos se resumen en la tabla 1. Los aspectos
relacionados con lalocalizacién de las biopsias, el nimero de mues-
tras obtenidas y las complicaciones observadas se resumen en la
tabla 2. Los lavados broncoalveolares se realizaron en 16bulo medio
olingula para evitar dificultades técnicas en larealizacién de la crio-
biopsia. En 2 pacientes se biopsié mas de un l6bulo pulmonar; en
los restantes 31 pacientes las biopsias se realizaron en varios seg-
mentos de los 16bulos inferiores. Se obtuvieron una media de 2,7
biopsias por paciente, con un tamafio medio de 0,4cm (DE+0,17).
En 26 pacientes (79%) se obtuvieron muestras de biopsia que se
consideraron diagnésticas (fig. 1), en 5 de ellos (15%) las mues-
tras se consideraron no diagndsticas y en solo 2 pacientes (6%) las
muestras no fueron validas. No hubo diferencias significativas en
cuanto al tamafio de las muestras diagndsticas y no diagnésticas
(0,54+0,19cmy 0,344+ 0,15 cm, respectivamente). En general, no se
evidenciaron artefactos por compresién de los alvéolos en las mues-
tras analizadas. En la figura 2 se resume la orientacién diagnéstica
basada en las imagenes de la TACAR. Los diagnésticos definitivos se

Tabla 1
Caracteristicas de los pacientes sometidos a criobiopsia pulmonar

Caracteristicas n(%)omedia(rango)
Edad, afios 64 (30-79)
Sexo
Masculino 11(33)
Femenino 22 (68)
Tabaquismo
Nunca 16 (49)
Exfumador 13(39)
Fumador activo 4(12)
IMC 29 (22-37)
PFR pre-intervencion (% referencia)
FvVC 69 (43-103)
FEV, 73 (49-97)
FEV; [FVC 79 (66-92)
TLC 73 (49-102)
DLCO 50 (23-82)
DLCO/VA 72 (41-94)
Oxigenoterapia domiciliaria 1(3)
Presencia de HTP preintervencion 2(6)

DLCO: capacidad de difusién del monéxido de carbono corregida; FEV;: volu-
men espiratorio forzado en el primer segundo; FVC: capacidad vital forzada; HTP:
hipertensién pulmonar; IMC: indice de masa corporal; PFR: pruebas funcionales
respiratorias; TLC: capacidad pulmonar total; VA: volumen alveolar.

Tabla 2
Caracteristicas del procedimiento

Caracteristicas n (%)

Localizacion de la biopsia

LID 24 (73)
LI 7(21)
Llly LID 1(3)
LIl y lingula 1(3)
Ntimero de muestras (mediana, rango) 2,7 (0-5)
Complicaciones
Sangrado leve 3(9)
Sangrado moderado 7(21)
Sangrado grave 0(0)
Neumotdrax 4(12)

LID: 16bulo inferior derecho; LII: 16bulo inferior izquierdo.
3 Un paciente (3%) requirié drenaje pleural durante 48 h.
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Figura 1. Imagen de microscopia éptica sobre corte histologico de biopsia pulmonar realizada mediante criobiopsia, donde se observa: A) el buen grado de conservacion de
las estructuras alveolares de la muestra, asi como la presencia de infiltrado inflamatorio de predominio linfocitario localizado en el intersticio (hematoxilina-eosina, 40x ).
B)El estudio inmunohistoquimico muestra la presencia de linfocitos T (marcaje de CD3; 100x) y C) de linfocitos B (marcaje de CD20, 100x ). El paciente fue diagnosticado de

neumonia intersticial linfocitaria, sin evidencia de linfoma.

obtuvieron a partir de la anatomia patoldgica de las muestras de las
criobiopsias y la deliberacién del equipo multidisciplinar. De los 5
pacientes con muestras no diagndsticas, en solo un caso (3%) se rea-
liz6 biopsia pulmonar quirdrgica que fue diagnéstica (metaplasia
peribronquiolar). De los restantes 4 pacientes, 2 casos se diagnosti-
caron de NINE idiopatica teniendo en cuenta fundamentalmente
los criterios radiolégicos. Dado que estos pacientes presentaban
comorbilidades graves que contraindicaban la intervencién, la BPQ
fue desestimada tras el debate multidisciplinar. Los otros 2 casos
presentaban imagenes radiolégicas, clinica y hallazgos anatomopa-
tolégicos sugestivos de EPID sin poder alcanzar un diagndstico mas
preciso, por lo que se diagnosticaron de EPID no filiada. De los 2
pacientes con muestras no validas, uno de ellos presentaba image-
nes radioldgicas sugestivas de neumonia organizativa. Dado que la
BPQ también estaba contraindicada por comorbilidades graves, se
tratd con corticoides orales, presentando buena respuesta clinica

y radioldgica. En el otro caso, también se tuvo en cuenta funda-
mentalmente la imagen radiolégica y la clinica sugestivas de EPID
para el diagnéstico final, orientandose como EPID no filiada. En un
paciente, a pesar de que presentaba imagenes caracteristicas de
NIU en el TACAR, se le realiz6 criobiopsia por sospecha clinica de
neumonitis por hipersensibilidad. En los pacientes que presenta-
ban una EPID asociada a enfermedad autoinmune sistémica (EAS)
se decidi6 realizar criobiopsias debido a la falta de criterios para
un diagnéstico de certeza de EAS. Estos pacientes comenzaron con
enfermedad pulmonar y posteriormente presentaron sintomato-
logia extrapulmonar concordante, cumpliendo criterios suficientes
para ser diagnosticados de esclerosis sistémica.

En cuanto a la seguridad de la técnica, se identificaron 4
casos de neumotoérax (12%), de los cuales 3 se resolvieron espon-
taneamente y uno de ellos requiri6 drenaje toracico durante
2 dias, siendo dado de alta posteriormente. El 9% de los pacientes

= NIU Posible NIU Inconsi:‘tlente con

S 3%(1) 15% (5) o 27)

= b

-8

2 Probable Probable Inconsistente Probable Inconsistente . No
Q -

g NIU ooty NIU con NIU No valida o NIU con NIU N diagnéstica
S 100%(1) 40%(1) 20%(1) +(1) 7%(2) 68%(18) 17%(5)
o

[

<

FPI FPI FPI
100%(1) 100%(1) 100%(2)

EPID no
100%(1) filiada
100%(1)

NIU asoc.a -NIU asoc.a -NINE idiopatica -EPID no -NINE idiopatica

EAS EAS 50%(1) filiada* 40%(2)
100%(1) -EPID asoc.a 100%(1) -Metaplasia
farmacos peribronquiolar

20%(1)**

-EPID no filiadas

-Sarcoidosis 40%(2)

5%(1)

-LAM 5%(1)

-NO 5%(1)

-Metaplasia

peribronquiolar

5%(1)

EAS 17%(3)

50%(1) -NIL 5%(1)
-NH 29%(5)

Figura 2. Diagnésticos finales del comité multidisciplinar en base a las imagenes radiolégicas, clasificadas segtin las recomendaciones de las guias de la ATS/ERS de la fibrosis
pulmonar idiopética en neumonia intersticial usual (NIU), posible NIU e inconsistente con NIU, y los resultados anatomopatoldgicos de las muestras realizadas con criobiopsia.
AP: anatomia patoldgica; DMD: diagnéstico del comité multidisciplinar; EAS: enfermedad autoinmune sistémica; EPID: enfermedad pulmonar intersticial difusa; FPI: fibrosis
pulmonar idiopética; LAM: linfangioleiomiomatosis; NH: neumonitis por hipersensibilidad; NIL: neumonia intersticial linfocitaria; NINE: neumonia intersticial no especifica;
NIU: neumonia intersticial usual; NO: neumonia organizativa; TACAR: tomografia computarizada de alta resolucién.

* Por las imagenes radioldgicas, la sospecha diagndstica era de NO.
** El diagndstico final de metaplasia peribronquiolar se realizé mediante BPQ.
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presentaron un sangrado grado1y el 21% un sangrado grado11. En
ningun caso se objetivé un sangrado grave que obligara a suspender
el procedimiento ni se precisaron medidas médicas o quirtrgi-
cas adicionales para su control. Aunque 2 pacientes presentaban
hipertensién pulmonar ligera como comorbilidad, ninguno de ellos
presenté complicaciones.

Andlisis de costes

Siguiendo el esquema de Leiro Fernandez et al.%? y estableciendo
el coste de una FBS en 250,45 <€, el de la criosonda en 54 € por
caso y el andlisis histopatolégico en 253,69 €, el coste total de las
criobiopsias realizadas fue de [(250,45€+ 54€+ 253,69€) x 33] =
18.426,54 €, lo que representa un total de 304,69 €por paciente. En
26 delos 33 pacientes evaluados la criobiopsia aporté el diagnéstico
definitivo de la enfermedad, lo cual evité la realizacién de una BPQ.
Los costes derivados de esta técnica quirirgica, tanto si se requiere
o no ingreso hospitalario, se resumen en la tabla 3. En el caso de los
3 pacientes que presentaron neumotérax con resolucion esponta-
nea el coste afiadido fue de 1.458,30€(486.10€por paciente). En el
caso del paciente que requirié un tubo de drenaje para la resolucién
del neumotorax, el coste afiadido fue de 2.229,98 € De esta manera,
el ahorro estimado de utilizar de forma sistematica la criobiopsia
pulmonar en la valoracién de los pacientes con sospecha de EPID
fue: 41.506,74€ — (10.054,77 € + 3.688,28 €) = 27.763,69 € en el
caso de la BPQ sin ingreso; 57.548,04 € — (10.054,77 €+ 3.688,28 €)
=43.804,99 €en el caso de realizar un ingreso hospitalario durante
24h,y de 73.589,34€ - (10.054,77 €+ 3.688,28 €) = 59.846,29 €en
el caso de que dicho ingreso se prolongara hasta 48 h.

Discusion

El presente estudio evidencia que la criobiopsia permite obtener
muestras de calidad suficiente como para obtener un diagnéstico
especifico en la gran mayoria de los casos con sospecha de EPID
cuando los hallazgos histoldgicos se combinan con los datos cli-
nicos, radiolégicos y de laboratorio. Ademas, esta técnica se ha
demostrado segura y con un coste econémico mucho menor que
el de la BPQ, por lo que podria ser una alternativa a considerar en
el manejo diagndstico de estos pacientes.

Se calcula que aproximadamente un tercio de los pacientes
con EPID requeriran biopsia pulmonar, si bien solo un 7,5-12%
son sometidos a ella>*1, lo cual es un reflejo de la reticencia de
algunos pacientes y médicos a dicha exploracién. Por otra parte,
aunque la BPQ permite obtener una muestra idénea para el estu-
dio histopatolégico?324, no esta exenta de inconvenientes notables,
como es la necesidad de quiréfano e ingreso hospitalario en la
mayoria de los casos, una disponibilidad limitada y una morbimor-
talidad no desdefiable2°-29, La aparicién en los tltimos afios de la
criosonda flexible, que gracias al efecto Joule-Thomson genera muy
bajas temperaturas en su extremo distal (alrededor de —85 °C), per-
mite obtener muestras de BTB mejor preservadas y de un tamafio
significativamente superior al de las BTB con pinzas'#439-33, Babiak
et al.’® publicaron por primera vez en 2009 la utilidad potencial
de la criobiopsia en las enfermedades pulmonares difusas. Aun-
que el estudio incluia un grupo muy heterogéneo de pacientes y
el objetivo primario no era conocer la rentabilidad diagnéstica, se
evidenci6é que en un ndmero significativo de casos la informacién
proporcionada por la criobiopsia contribuia de forma sustancial al
diagnéstico definitivo.

Casoni et al.!? evaluaron 69 pacientes con una neumonia inters-
ticial difusa no definida obteniendo un diagnéstico especifico en el
76% de los casos. Ademds, muy recientemente, Pajares et al.'# evi-
denciaron, en un estudio aleatorizado que incluia 77 pacientes, que
la criobiopsia conseguia diagnésticos especificos en el 74% de los
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EPID: enfermedad pulmonar intersticial difusa; FPI: fibrosis pulmonar idiopatica;
NIU: neumonia intersticial usual; TACAR: tomografia computarizada de alta resolu-
cién.

pacientes con enfermedad intersticial, rentabilidad significativa-
mente superior a la obtenida mediante BTB clasica, que es del 34%.
En el presente estudio, la rentabilidad diagndstica fue del 79%, muy
similar a la de Casoni et al. y Pajares et al., confirmando la utilidad
dela criobiopsia en este grupo de pacientes. De manera interesante,
el diametro de la sonda utilizada en el presente estudio (1,9 mm)
era inferior al reportado por Casoni et al. y Pajares et al. (2,4 mm),
y aunque existe evidencia experimental de que el tamafio de la
muestra depende, entre otras variables, del didmetro de la sonda,
lo cierto es que el nimero de diagnésticos especificos no parece
ser muy diferente cuando se utiliza una u otra sonda®°. Ademas, el
namero de complicaciones en nuestra serie fue aceptable, siendo lo
mas destacado la presencia de neumotérax en el 12% de los casos,
requiriendo drenaje toracico durante 48 h en tan solo un paciente y
sangrado moderado en el 20% de los pacientes. El efecto hemosta-
ticode lacongelacién de la criosonda probablemente contribuyera a
la baja incidencia de sangrado, que en ninguno de los casos requirié
maniobras especificas o la interrupcién del procedimiento.

Aunque faltan estudios comparativos respecto a la rentabilidad
de la criobiopsia y la BPQ, lo cierto es que la primera parece tener
ventajas indudables que deberian hacer considerar su inclusiéon en
los protocolos diagnésticos de las EPID (fig. 3). Ademas, el presente
estudio aporta un aspecto adicional favorable de las criobiopsias
respecto a la BPQ, como es el analisis de costes. La realizacién sis-
tematica de criobiopsias podria permitir un ahorro econémico que
oscila entre un minimo de 31.451,97 €(953,09 €/paciente) cuando
la BPQ se hace de forma ambulatoria y un maximo de 59.846,29€
(1.925,29 €/paciente) cuando la BPQ supone un ingreso de 48 h,
hecho habitual en muchos hospitales de nuestro entorno.

Deben considerarse una serie de limitaciones para la correcta
interpretacion de los resultados. En primer lugar, se trata de un
estudio observacional y retrospectivo con un niimero de pacientes
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Tabla 3
Andlisis de costes

F. Herndndez-Gonzilez et al / Arch Bronconeumol. 2015;51(6):261-267

VATS

Criobiopsia pulmonar (ambulatoria)

Hospital de dia (sin ingreso)

Ingreso hospitalario (24 h)

Ingreso hospitalario (48 h)

1.257,78
41.506,74

1.743,88
57.548,04

Coste por paciente (€)
Coste total (€)

2.229,98
73.589,34

304,69
10.054,77

VATS: toracoscopia videoasistida.

relativamente pequefio que procede de un tinico centro. En segundo
lugar, los pacientes estaban probablemente en una fase inicial de
la enfermedad, como evidencian los valores de funcién respirato-
ria. Es posible que la rentabilidad de la criobiopsia en pacientes
en fases mas avanzadas de la enfermedad no fuera la misma. En
tercer lugar, la evaluacién de las muestras por pat6élogos con expe-
riencia en patologia pulmonar es probablemente fundamental para
alcanzar esta rentabilidad diagnéstica. Finalmente, la naturaleza
«parcheada» de la mayoria de las EPID podria hacer que el ana-
lisis de muestras mas amplia cambiara el diagnéstico en algunos
casos. Ademas, las dificultades técnicas para alcanzar los 16bulos
superiores podrian interferir también en el diagnéstico.

En conclusidn, el uso de la criobiopsia en el algoritmo diagnds-
tico de las EPID es una alternativa viable y segura para obtener
material que permita un diagnéstico anatomopatolégico en un alto
porcentaje de pacientes. En manos experimentadas, esta técnica
evitaria la realizacién de una BPQ en un gran niimero de casos, con
las implicaciones terapéuticas y econémicas que de ello se deri-
van. Aunque existen todavia numerosos aspectos que deben ser
estandarizados, como son el tamafio de la sonda, el tiempo de con-
gelacion, el nimero de biopsias o la localizacién de las mismas, los
resultados obtenidos hacen que deba plantearse el uso de la crio-
biopsia en el manejo diagnéstico de las EPID. Por ello, son necesarios
estudios prospectivos, comparativos, aleatorizados y multicéntri-
cos, con una serie amplia de pacientes bien caracterizados y un
protocolo y metodologia comin debidamente estandarizados, para
definir mejor el papel de esta novedosa modalidad en el proceso
diagnéstico de las EPID.
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