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Resumo Abstract

Os autores descrevem a sua casuistica de biépsias pul-
monares cirtrgicas em doentes com doen¢a pulmo-
nar intersticial, de forma a determinar a acuidade
diagnéstica, os riscos e a morbimortalidade associa-
dos ao procedimento. Entre Janeiro de 1998 e De-
zembro de 2007, 53 doentes (idade média de 47,2+13
anos) foram referenciados para a realizacao de biépsia
pulmonar cirtrgica, dos quais 22 eram mulheres
(41,5%). As bidpsias pulmonares foram realizadas
quer por videotoracoscopia (37 doentes, 69,8%),
quer por minitoracotomia (16 doentes, 30,2%). Foi
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REVISTA PDRTUGUESA

This study reports our experience, diagnostic accura-
cy and safety of surgical lung biopsy in patients with
interstitial lung diseases. From January 1998 — De-
cember 2007 surgical lung biopsy was performed in
53 patients (22 female [41.5%]; age 47.2+13 years).
A total of 37 patients (69.8%) underwent videotho-
racoscopic lung biopsy and minithoracotomy was
performed in 16 patients (30.2%). Right lung was
the choice in 47 patients (88.7%). Postoperative
complications were rare (9.4%) and included three
prolonged air leaks (5.7%), one pneumothorax re-
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escolhido o pulmao direito para biopsar em 88,7%
dos casos. Registaram-se complicagoes pds-operatdrias
em 5 doentes (9,4%): fuga aérea prolongada em 3
doentes (5,7%), persisténcia de loca de pneumotdrax
num doente (1,9%) e hemorragia com necessidade
de revisao de hemostase noutro doente (1,9%). Ocor-
reu um 6bito de causa desconhecida num doente sem
risco acrescido. A duragio média da drenagem foi de
4,4+3 dias e o tempo de internamento médio de
5,5+4 dias. O diagndstico histolégico definitivo foi
conseguido em 50 doentes, registando-se uma acui-
dade diagnéstica de 94,3%. Em conclusio, o poten-
cial beneficio de um diagnéstico histopatolégico con-
clusivo através de uma bidpsia pulmonar cirtrgica
deve ser balanceado com os riscos associados ao pro-
cedimento cirtrgico, especialmente para aqueles
doentes com disfungao cardiopulmonar severa.

Rev Port Pneumol 2009; XV (3): 433-442
Palavras-chave: Doenga pulmonar intersticial, biép-

sia pulmonar cirtrgica, acuidade diagnéstica, com-
plicacoes pds-operatdrias, morbimortalidade.

Introducéo

quiring a chest drain (1.9%), and one haemothorax
requiring reoperation (1.9%). One patient died of
cardiac arrest of unknown cause. Average chest tube
duration was 4.4+3 days and average hospital stay
5.4+4 days. Lung biopsy contributed to the diagnosis
in 50 patients (94.3%). In conclusion, the potential
benefits of diagnostic surgical lung biopsy must be
considered against the risks of the procedure espe-
cially in patients with severe cardiopulmonary dys-
function.

Rev Port Pneumol 2009; XV (3): 433-442
Key-words: Interstitial lung disease, surgical lung

biopsy, diagnostic accuracy, postoperative complica-
tions, morbimortality.

Introduction
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As doengas intersticiais do pulmao (DPI)
abrangem uma variedade de processos pato-
légicos, que vao desde doengas inflamaté-
rias agudas a estados de fibrose progressiva e
irreversivel'. Apesar dos diferentes mecanis-
mos fisiopatoldgicos envolvidos em cada
uma das diferentes entidades etioldgicas, as
manifestacoes clinicas e o padrio espiromé-
trico sdo inespecificos?. Os exames imagio-
16gicos, nomeadamente a tomografia axial
computorizada de alta resolu¢io do térax
(TAC), e as bidpsias transbrénquicas, apesar

PDRTUGUESA

Interstitial lung diseases (ILDs) cover a wide
range of conditions from acute inflamma-
tory diseases to progressive and irreversible
fibrosis states'. While the physiopathologi-
cal mechanisms involved in each condition
differ, the clinical manifestations and
spirometry pattern are nonspecific’. Ima-
ging exams, particularly high resolution
thoracic computerised axial tomography
(CAT) and transbronchial biopsy, add cru-
cial information to the picture and are fre-
quently the tools which establish a definitive
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de acrescentarem informagao crucial, ficam
muitas vezes aquém de estabelecer um diag-
néstico definitivo®4. De facto, em cerca de
um ter¢o® dos doentes com DPI, a aborda-
gem diagnéstica nao invasiva é inconclusi-
va, e 0 pneumologista considera, nesses ca-
sos, a biépsia pulmonar cirdrgica. A melhor
defini¢ao diagnéstica permite elaborar um
plano terapéutico mais adequado e o estabe-
lecimento mais correcto do prognéstico.
Contudo, o papel da cirurgia mantém-se
controverso e muitos clinicos estdo relutan-
tes em propor um procedimento invasivo
sem a certeza de o resultado alterar o trata-
mento jd instituido. O balango risco/benefi-
cio em submeter um doente com DPI a um
procedimento cirtrgico para estabelecer um
diagnéstico preciso nio ¢é claro, e em cada
caso a decisao deverd ser multidisciplinar.
Os autores descrevem a sua experiéncia ci-
rargica de bidpsias pulmonares em doentes
com DPI com os objectivos de 1) estabele-
cer a acuidade diagnéstica do procedimento
e 2) determinar os riscos e a morbimortali-
dade associados.

Métodos

Entre Janeiro de 1998 e Dezembro de
2007, 53 doentes com DPI difusa sem
diagnéstico definitivo foram referenciados
para o nosso servigo para a realizacio de bi-
6psia pulmonar cirdrgica. Todos realizaram
TAC, provas funcionais respiratérias, ava-
liagao seroldgica e broncofibroscopia com
lavado brénquico para citologia e micro-
biologia. Doentes com nédulo pulmonar
solitdrio ou outro processo pulmonar focal
foram excluidos.

Esta populagdo era constituida por 22 mu-

lheres (41,5%) e 31 homens (58,5%). A ida-
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diagnosis’™. A noninvasive diagnostic ap-
proach is inconclusive in almost a third® of
all ILD patients, leading the pulmonologist
to consider surgical lung biopsy. The more
defined the diagnosis, the more tailored the
treatment plan will be, and a more accurate
prognosis established. The role of surgery is
far from consensual, however, and there is
reluctance to perform an invasive interven-
tion without knowing that the result will
alter the course of treatment already under-
way. The risk/benefit in submitting an ILD
patient to surgery to establish a precise diag-
nosis is not clear, and a multidisciplinary
decision must be taken in each case.

This study reports our experience, diagnos-
tic accuracy and safety of surgical lung
biopsy in patients with interstitial lung di-
seases.

Methods

From January 1998 — December 2007 sur-
gical lung biopsy was performed in 53 dif-
tuse ILD patients with no definitive diagno-
sis who were referred to our service. All
patients underwent CAT scan, lung func-
tion tests, serology and bronchoscopy with
bronchial lavage for cytology and micro-
biology. Patients with solitary pulmonary
nodule or another focal pulmonary process
were excluded.

Our population consisted of 22 females
(41.5%) and 31 males (58.5%). Mean age
was 47.2+13 years, minimum 20, maxi-
mum 76 years old. All patients had general
anaesthetic and orotracheal intubation with
double lumen tube for selective ventilation.
The lung biopsies were performed in the
lung which imagiology and intraoperation
showed to be more affected, in the transi-
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de média foi de 47,2413 anos (entre 20 e 76
anos). Todos os doentes foram submetidos a
anestesia geral e a entubagio orotraqueal com
tubo de duplo ldmen para ventilagio selecti-
va. As biépsias pulmonares foram realizadas
no pulmio imagioldgica e intraoperatoria-
mente mais atingido, na transi¢io com pa-
rénquima macroscopicamente vidvel, quer
por videotoracoscopia (37 doentes, 69,8%),
quer por minitoracotomia (16 doentes,
30,2%). Apéds inspeccio cuidadosa, foram
feitas duas a trés bidpsias com mdquinas de
sutura mecanica em diferentes lobos pulmo-
nares, em zonas com transi¢io macroscépica
de parénquima normal com parénquima
atingido, evitando os segmentos com fibrose
inespecifica de limitado valor diagnéstico. O
tecido colhido foi enviado para exame anato-
mopatolégico. No fim do procedimento, o
pulmaio foi expandido e foram verificadas to-
das as suturas para hemostase e acrostase. Fo-
ram inseridos dois drenos, um para o dpex e
outro para a base, ligados a um sistema de
drenagem sob aspiracio. Todos os doentes
foram extubados no bloco operatério. Os
drenos foram retirados quando a drenagem
era minima, nio havia fuga de ar e o pulmio
estava completamente expandido.

Os dados foram colhidos retrospectivamen-
te do processo clinico e do registo cirargico.
A morbilidade e a mortalidade operatéria
(30 dias) foram registadas sob a forma de
frequéncia em percentagem.

Resultados

O lado direito foi operado em 47 doentes
(88,7%). As bidpsias foram realizadas pre-
dominantemente no lobo superior direito
(76,3%). Em dois (5,1%) doentes foi neces-

sdrio converter para toracotomia, por pre-

tion zone to macroscopically viable paren-
chyma by videothoracoscopic lung biopsy
(37 patients, 69.8%), and minithoracotomy
(16 patients, 30.2%). After careful inspec-
tion 2-3 biopsies were performed with me-
chanical suture machines in different pul-
monary lobes in zones with macroscopic
transition of normal to affected parenchy-
ma, avoiding segments with unspecific fi-
brosis of limited diagnostic value. The tissue
collected was sent for anatomo-pathology
examination. At the end of the procedure,
the lung was expanded and the sutures were
inspected for haemostasis and aerotasis. Two
chest tubes were inserted, one at the apex
and the other at the base. These were con-
nected to an aspiration drainage system. All
patients underwent tube removal in the ope-
rating theatre. The chest tubes were removed
when there was minimal drainage. There
were no air leaks and the lung was fully ex-
panded.

The data was collected retrospectively from
the clinical file and surgical records. The fre-
quency of operative morbidity and mortality
(30 days) were recorded as percentages.

Results

Right lung was the choice in 47 patients
(88.7%). The biopsies were performed pre-
dominantly in the right upper lobe (76.3%).
It was necessary to change to thoracotomy
in two patients (5.1%) due to adherence
and pleural thickening.

The mortality rate was 1.9% (1 patient).
The death occurred in a male patient 52
years old, with no associated comorbidities
and around 12 hours following uneventful
videothoracoscopic surgery. The patient was
stable and on neither haemodynamic nor
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senga de aderéncias e espessamento pleural.
A taxa de mortalidade foi de 1,9% (1 doente).
O 4bito ocorreu num doente do sexo mascu-
lino, de 52 anos, sem comorbilidades associa-
das e cerca de 12 horas apés a cirurgia (por
videotoracoscopia) que decorreu sem compli-
cagoes. O doente encontrava-se estdvel e sem
suporte hemodinimico nem ventilatério, na
altura em que teve um episédio de fibrilagao
ventricular que evoluiu para assistolia durante
as manobras de reanimacio, que foram inefi-
cazes. A autdpsia foi inconclusiva. O exame
histolégico do doente falecido mostrou tratar-
-se de uma pneumonia intersticial usual.
Registaram-se complicagbes pds-operatdrias
em 5 doentes (9,4%): fuga aérea prolongada
(mais de 5 dias) em 3, persisténcia de loca de
pneumotdrax num doente e hemorragia com
necessidade de revisdo de hemostase noutro.
A duragao média da drenagem foi de 4,4+3
dias e o tempo de internamento médio de
5,54 dias. Dada a seguranca de ambas as
abordagens cirtrgicas, nio se verificaram dife-
rengas estatisticas entre a morbimortalidade
da toracotomia e a da videotoracoscopia
(Quadro I). O diagnéstico histolégico defini-
tivo (Quadro II) foi conseguido em 50 doen-
tes, registando-se uma acuidade diagnéstica

de 94,3% (50/53).

Discusséo

Dada a existéncia de mdltiplas causas de
DPI difusas, a acuidade do seu diagnéstico
definitivo permanece um desafio médico.
Quando a histéria clinica, o exame objecti-
vo, o estudo laboratorial e espirométrico, os
exames imagioldgicos e a broncoscopia nio
sao conclusivos, a biépsia pulmonar é neces-
sdria para se estabelecer um diagnéstico his-
topatoldgico’.

REVISTA PDRTUG

ventilatory support at the time he had a
ventricular  fibrillation episode  which
evolved into cardiac arrest during unsuc-
cessful reanimation manoeuvers. The au-
topsy was inconclusive. The patient’s histo-
logy exam showed a wusual interstitial
pneumonia. Five patients (9.4%) expe-
rienced postoperative complications: three
prolonged — over five days — air leaks (5.7%),
one pneumothorax requiring a chest drain
(1.9%), and one haemothorax requiring re-
operation (1.9%). Average chest tube dura-
tion was 4.4+3 days and average hospital
stay 5.4+4 days. Due to the safety of both
surgical approaches, there were no statistical
differences in morbimortality seen in thora-
cotomy and videothoracoscopic surgery
(Table 1). A definitive histology diagnosis
(Table II) was reached in 50 patients, with
accurate diagnosis seen in 94.3% (50/53).

Discussion

Diffuse ILDs have multiple causes, making
their definitive diagnosis a medical chal-
lenge. When the clinical history, physical
exam, laboratory and spirometry study,
imagiology exams and bronchoscopy are in-
conclusive, lung biopsy is necessary to es-
tablish a histopathology diagnosis®.
Transthoracic and transbronchial biopsies
are useful for excluding pathologies such as
sarcoidosis, infection or neoplasy, but have a
low diagnostic accuracy (60%)°. The sample
collected might not be representative of the
pathological process or may be insufficient
for a full histopathology exam. Further, it is
associated to significant morbimortality
rates (as much as 15%)7.

In choosing surgical biopsy to establish a
diagnosis, the pulmonologist has to consi-
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Quadro | — Comparagéo entre videotoracoscopia e toracotomia para realizagdo de bidpsia pulmonar em doentes com

doenca pulmonar intersticial

Videotoracoscopia Toracotomia Total P
N.2 de doentes 37 16 53
Idade (anos) 47,9413 45,6414 47,2413 ns
Sexo feminino 17 5 22 ns
Complicacbes
Fuga aérea 1 2 3 ns
Pneumotdrax 1 1 ns
Hemorragia 1 1 ns
Mortalidade operatdria (30 dias) 1 1 ns
Tempo de internamento (dias) 5,2+4 6,0+4 5,5+4 ns
Acuidade diagndstica 94,6% 93,8% 94,3% ns

Quadro Il - Diagnésticos histolégicos de bidpsias pulmonares cirlrgicas em doentes com doenga pulmonar intersticial

Pneumonia Intersticial Inespecifica (NSIP) 10
Bronquiolite obliterante com pneumonia organizada (BOOP) 10
Sarcoidose 9
Fibrose pulmonar idiopatica (IPF) 5
Pneumonia intersticial usual (UIP) 4
Tuberculose 4
Pneumonia de hipersensibilidade 4
Histiocitose 3
Pneumonia intersticial descamativa (DIP) 1
Inconclusivo 3(5,7%)
TOTAL 53

As bi6psias transtoricicas e transbrénquicas,
Uteis para excluir patologias como a sarcoi-
dose, infec¢ao ou neoplasia, tém uma acui-
dade diagnéstica baixa (60%)°. A amostra
colhida pode nio representar o processo pa-
tolégico ou ser insuficiente para um exame
histopatoldgico adequado; além disso, estdo
associadas a taxas de morbimortalidade nio
irrisérias (até 15%)’.

Ao propor a bidpsia cirtrgica para estabele-
cer um diagnéstico, o pneumologista deve
considerar o impacto que o resultado terd
na escolha da terapéutica e na altera¢io do
prognoéstico. Doentes com fibrose pulmo-

der the impact the result will have on treat-
ment choice and altering the prognosis. Pa-
tients with extensive and irreversible
pulmonary fibrosis will not benefit from
knowing the disease’s actiology. On the other
hand, patients with reduced lung capacity
may have a prohibitive surgical risk, despite
the benefits associated to there being a de-
finitive diagnosis established.

Open biopsy became the gold standard in
the 1980s, due to its high diagnostic ac-
curacy (>90%)°, superiority to transbron-
chial biopsy®, importance in treatment al-
teration and orientation® and establishing
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Table | - Comparison between lung biopsy via videothoracoscopic lung biopsy and thoracotomy in interstitial lung disease

patients
Vldeothora.coscopw Thoracotomy Total P
lung biopsy
No. of patients 37 16 53
Age (years) 47.9+13 45,6414 472413 ns
Female gender 17 5 22 ns
Complication
Air leak 1 2 3 ns
Pneumothorax 1 1 ns
Haemorrhage 1 1 ns
Operative mortality (30 days) 1 1 ns
Hospital stay (days) 5.2+4 6.0+4 5.5+4 ns
Diagnostic accuracy 94.6% 93.8% 94.3% ns

Table Il - Histology diagnosis of surgical lung biopsy in interstitial lung disease patients

Non-Specific Interstitial Pneumonia (NSIP) 10
Bronchiolitis Obliterans Organising pneumonia (BOOP) 10
Sarcoidosis 9
Idiopathic Pulmonary Fibrosis (IPF) 5
Usual Interstitial Pneumonia (UIP) 4
Tuberculosis 4
Hypersensitivity Pneumonia 4
Histiocytosis 3
Desquamative Interstitial Pneumonia (DIP) 1
Inconclusive 3(5.7%)
TOTAL 53

nar extensa e irreversivel nao beneficiam
com o conhecimento etiolégico da sua
doenga. Por outro lado, doentes com capa-
cidade funcional reduzida poderio ter um
risco cirtirgico proibitivo, apesar dos benefi-
cios associados ao facto de se conhecer um
diagnéstico definitivo.

A bidpsia aberta tornou-se nos anos 80 o
gold standard, dada a sua elevada acuidade
diagnéstica (>90%)°, superioridade sobre a
bidpsia transbronquica®, importincia na al-
teragio e orientagdo da terapéutica® e esta-
belecimento do prognéstico’. Actualmente,

REVISTA PDRTUGUESA DE

prognosis’. Videothoracoscopic lung bio-
psy is currently an effective alternative in
the treatment and diagnosis of intratho-
racic diseases®!?, with the advantage of
causing less postoperative pain and lung
dysfunction'>'3. This aspect is particularly
important in ILD patients who usually
present a restrictive pattern in preopera-
tive lung function tests. Further, it is as-
sociated with a lower rate of postoperative
complications, less time in hospital and
convalescence, with diagnostic accuracy

unaffected? 14-16,
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a cirurgia videotoracoscopica provou ser
uma alternativa eficaz no tratamento e diag-
nédstico de doengas intratordcicas®!?, com a
vantagem de cursar com menor dor e dis-
fun¢io pulmonar no pds-operatério'>!3.
Este aspecto é particularmente importante
nos doentes com DPI, os quais habitual-
mente apresentam um padrio restritivo nas
provas  respiratérias  funcionais  pré-
-operatérias. Além disso, estd associada a
uma taxa menor de complicagbes pos-
-operatérias, menor tempo de internamento
e menor tempo de convalescenga, sem afec-
tar a acuidade de diagndstico® 141,

O presente estudo retrospectivo demonstra a
segurancga ¢ a eficicia da bidpsia pulmonar
cirtirgica no estabelecimento de um diagnés-
tico histopatolégico em doentes com DPI. A
biépsia cirtrgica permitiu um diagnéstico
conclusivo em 94,3% dos casos, mostrando
tratar-se de uma técnica de elevada acuidade.
O risco cirtrgico e as complicacdes associa-
das parecem estar mais relacionadas com a
gravidade da doenca do que com o procedi-
mento cirtrgico. Sendo assim, é possivel di-
minuir a morbimortalidade associada identi-
ficando os factores de risco pré-operatdrios,
tais como: necessidade de oxigenoterapia no
pré-operatdrio, dispneia/taquipneia em re-
pouso, hipoxemia ou hipercapnia em repou-
s0, PaCO,/Pa0; = 0,72, capacidade vital for-
cada < 60% do esperado, capacidade de
difusdo < 35% do esperado, hipertensao pul-
monar, necessidade de ventilagio mecénica e
estado de imunodepressao'*22.

Apesar de a videotoracoscopia ser menos in-
vasiva do que a toracotomia, ambas as técni-
cas sdo aceitdveis para se obter uma bidpsia
pulmonar adequada e estao associadas a taxas
de acuidade diagnéstica semelhantes®. As
menores taxas de morbilidade tradicional-

This retrospective study demonstrates the
safety and efficacy of surgical lung biopsy in
establishing a histopathology diagnosis in ILD
patients. Surgical biopsy allowed conclusive
diagnosis in 94.3% of cases; a highly accurate
technique. The risks of the surgical procedure
and the associated complications seem to be
more related to disease severity than the surgi-
cal procedure. It is thus possible to decrease
the associated morbimortality by identifying
the preoperative risk factors, such as preopera-
tive need for oxygentherapy, dyspnoeia/ta-
chypnoeia on resting, hypoxaemia or hyper-
capnia on resting, PaCO,/PaO, > 0.72, forced
vital capacity < 60% of that expected, diffu-
sion capacity < 35% of that expected, pulmo-
nary hypertension, need for mechanical venti-
lation and immunodepressed state!*22.

While videothoracoscopic surgery is less in-
vasive than thoracotomy, both techniques
are acceptable for obtaining a suitable lung
biopsy and are associated to similar rates of
diagnostic accuracy?. The lower rates of
morbidity traditionally associated to vi-
deothoracoscopic surgery in the first retros-
pective studies’!¢ have not been borne out
in more recent randomised studies?®. Deci-
ding to opt for one technique over another
depends on the surgeon’s experience and
preference, but should never compromise
the quality of the sample. The locals to
biopsy should be discussed in a multidisci-
plinary approach involving the surgeon, ra-
diologist, pulmonologist and pathologist,
principally in cases of localised disease, to
optimise results and reduce risks.

In conclusion, the potential benefits of
diagnostic surgical lung biopsy must be
considered against the risks of the proce-
dure, especially in patients with severe car-
diopulmonary dysfunction.
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mente associadas a videotoracoscopia nos
primeiros estudos retrospectivos,”!® nao tém
sido comprovadas em estudos randomizados
mais recentes®’. A decisdo de se optar por
uma ou outra técnica depende da experiéncia
e da preferéncia do cirurgiao, mas nunca de-
verd comprometer a qualidade da amostra.
Os locais a biopsar deverio ser discutidos
multidisciplinarmente entre cirurgiao, radio-
logista, pneumologista e patologista, princi-
palmente em doengas localizadas, de forma a
optimizar os resultados e a reduzir os riscos.
Em conclusao, o potencial beneficio do
diagnéstico histopatolégico e etiolégico das
DPI através de uma biépsia pulmonar cirtr-
gica deve ser balanceado com os riscos asso-
ciados ao procedimento cirtirgico, especial-
mente para os doentes com disfungio cardio-
pulmonar severa.
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