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criterii de diagnostic, management

Gabriela Jimborean!, Edith Simona Ianosi!, Alexandra Comes?, Corina Budin?, Delia Preda®

'Clinica Pneumologie, UMF Tg. Mures
*Clinica Pneumologie Tg. Mures
*UMF Cluj — Napoca, Clinica de Radiologie

REZUMAT

Nodulul pulmonar solitar (NPS) reprezinti o descoperire frecventa la radiografia pulmonara simpli (Rgr.) sau la tomografia computerizata
(TC). Diagnosticul si managementul NPS nu este inci complet standardizat. Un procent important din NPS il constituie nodulii maligni
(cancer bronhopulmonar primitiv sau metastaze ale altor neoplazii extrapulmonare). Primul obiectiv al diagnosticului este precizarea caracterului
benign sau malign al NPS prin mijloace nonivazive ceea ce va ghida conduita ulterioarid de diagnostic si tratament. Mijloacele noninvazive
de diagnostic sunt: clinice (virsta, factorii de risc — statutul de fumator, expunerea la noxe respiratorii, istoricul de tumori, focar TB etc.),
TC (dimensiunea NPS, rata de crestere in timp, conturul, prezenta calcifierilor, semnul bronhiei, nodulii sateliti, semne de invazie etc),
tomografia cu emisie de pozitroni (PET) si fuziunea PET-TC, PET-TC cu substanti de contrast (captare crescuti a trasorului in procesele
maligne). Un diagnostic initial de mare probabilitate de benignitate va evita procedeele invazive de tipul rezectiilor pulmonare in cazul NPS
benigni iar unul de malignitate va recomanda investigatii ulterioare invazive (biopsii percutane sau transbronsice prin bronhoscopie,
toracoscopie, toracotomie) si un tratament adecvat precoce cu intentii curative si rata ridicatd de supravietuire (NPS = stadiul IA al cancerului
bronhopulmonar).

Cuvinte cheie: nodul pulmonar solitar, criterii nonivazive/invazive de diagnostic

ABSTRACT

Solitary pulmonary nodule: diagnosis criteria and management

The solitary pulmonary nodule (SPN) is a frequent aspect on the chest X-ray and computed tomography (CT).The diagnosis and
management of the SPN is not yet standardized. A high percentage of the SPNs is represented by the malignant lesions (primary lung
cancer or metastasis of other extra pulmonary tumors). The first aim of the diagnosis is to evaluate the malignant or benign feature of the
SPN using noninvasive techniques: this technique will guide the further diagnosis and treatment management. The noninvasive diagnosis
tools are: clinical aspects (age, risk-factors — smoking history, exposure to toxic environment, history of previous tumors or tuberculosis),
CT aspects (SPN size, growth rate, nodule’s borders, calcifications, ,,bronchial sign®, satellite nodules, invasion), positron emission tomography
(PET) and PET-CT fusion, contrast PET-CT (high uptake in malignant processes). An initial high probability benign diagnosis will avoid
invasive treatment (pulmonary resection); the initial diagnosis of a malignant process will recommend further invasive investigations
(percutaneous or bronchoscopic transbronchial biopsies, thoracoscopy, thoracotomy) and an early appropriate treatment for radical cure
with high-survival rate (SPN = stage IA for lung cancer).

Key words: solitary pulmonary nodule, noninvasive/invasive diagnosis criteria

Definitia NPS

Nodulii pulmonari solitari (NPS) sunt definiti radiologic
ca leziuni solitare, aparent singure, sferice, inconjurate de
parenchim sdnitos, bine circumscrise = 3 cm, neasociate cu
atelectazie, adenopatie hilard/mediastinala sau colectii pleu-
rale. In trecut leziunile de pana la 6 cm erau considerate NPS.
in prezent existd un consens privind dimensiunea de 3 cm
(peste care asemenea leziuni sunt cel mai frecvent maligne si
sunt denumite ,mase pulmonare solitare®). NPS se descopera
de regula cu ocazia unor examinari radiologice toracice si au
o incidenti intre 0,1-2% la radiografia toracica (Rgr.)"".

Contact: Prof. Dr. Gabriela Jimborean, gjimborean@yahoo.com
Clinica de Pneumoftiziologie, str. Gh. Marinescu 5, Tg. Mures

Etiologia NPS
Etiologia NPS este foarte variati incluzind afectiuni benig-
ne si maligne redutabile. Majoritatea studiilor aratd o pre-
valentd a NPS maligni cuprinsi intre 10-70% cu o medie de
40%. Leziunile benigne sunt reprezentate de granuloame in
70-80%"". Etiologia cuprinde:
Leziuni benigne:
* Granuloame din infectii bacteriene: tuberculoame,
micobacterioze atipice, abces pulmonar;
* Granuloame fungice: aspergilom, coccidioidom, histo-
plasmom, blastomicetom;
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* Afectiuni parazitare: chist hidatic, ghem de ascarizi;

* Granuloame din boli sistemice: poliartrita reumatoida,
granulomatoza Wegener, sarcoidoza;

* Tumori benigne: hamartom (10% din cauzele benig-
ne), alte tumori (lipoame, fibroame, condroame, leio-
mioame), endometriozi;

¢ Malformatii vasculare;

* Alte conditii: hematoame, infarct pulmonar, amiloidom,
atelectazie rotunda, pleurezie inchistata in scizuri;

* Leziuni congenitale: chiste bronhogene, sechestratii
bronhopulmonare;

Leziuni maligne

* Cancerul bronhopulmonar primitiv:

o de toate tipurile histologice; adenocarcinomul fiind
cel mai frecvent NPS malign
o carcinoid (1-5% din etiologia maligni);

* Metastazele unor tumori de la cap si gat, colorectale,

sin, rinichi, sarcoame;

Diagnosticul nodulilor pulmonari solitari
Investigatiile recomandate pentru diagnosticul etiologic
al NPS sunt variate si ele urmeazi o succesiune bine definita:
de la cele neinvazive la altele invazive’":
¢ Examenul clinic
* Radiografia toracica (Rgr.)
* Tomografia computerizata simplia si cu contrast (TC)
* Tomografia cu emisie de pozitroni — simpla si cu con-
trast (PET)
* Punctia biopsie aspirativa percutana cu ac fin (PAF per-
cutani)
* Bronhoscopia si prelevate — biopsia bronsici (BB), biopsia
transbronsica (BTB), punctia aspirativa transbronsici (PATB)
* Toracoscopia
¢ Toracotomia.

Evaluarea clinico — imagistici a etiologiei benigne
sau maligne prin mijloace neinvazive

Circumstante de descoperire. Cel mai frecvent, NPS sunt
descoperiti accidental in urma unor explorari imagistice: Rgr.
sau T'C. Recomandarile American College of Chest Physicians
(ACCP)'"" si a American College of Radiology (ACR)" din 2005
recomandi dupa descoperirea unui NPS evaluarea riscului de
malignitate prin mijloace neinvazive (probability , pretest“) ceea
ce va recomanda investigatii ulterioare pentru diagnosticul etio-
logic si o conduiti specifica. Se vor aprecia mai multi factori de
predictie independenti a riscului de malignitate:

1. Factori clinici

* Virsta

* Statutul de fumitor, expunerea la noxe

¢ Istoricul de tumori cunoscute

* Contactul cu animale

* Factori trombo-emboligeni

* Istoric de tuberculozi, contact recent, prelungit cu

pacienti eliminatori de bacili

* Episod traumatic in antecedentele recente

¢ Alte elemente din istoricul bolii

2. Particularitati radiologice ale NPS

* Mirimea

¢ Localizarea

* Prezenta calcifierilor

* Rata de crestere

9 Pneumologie 4.2009:Pneumologie 2.2009 12/8/09 3:10 PM P@%; 212

e Conturul

* Caracteristici interne: cavitatie, incluzii de grasime,
bronhograma aerica, aspect de ,,sticld mata“, intensita-
tea, semnul bronhiei, intdrirea imaginii dupa substanta
de contrast

Scopul unei evaluari adecvate a NPS este de a determina prin

mijloace neinvazive daca un NPS este benign sau malign si:

* aevita o interventie chirurgicala pentru NPS benigni;

* aefectua o corecti stadializare pentru cei maligni pentru
un tratament chirurgical si oncologic adecvat (chirurgia
radicala in stadiul IA — TINOMO este asociata cu o supra-
vietuire crescutd, in jur de 85%, in timp ce stadii avansa-
te ITIB si IV au contraindicatie de tratament chirurgical)m.

Factori clinici de predictie pentru
benignitate /malignitate

a) Varsta

* Virsta > 40 ani este asociati cu un risc crescut al etio-
logiei maligne (mai ales la fumitori)’;

* Varsta < 35 ani pledeazi pentru un risc scizut de
malignitate.

b) Statutul de fumator activ sau istoricul de lunga durata
de fumat si expunerea profesionala cunoscut oncogeni (Ra,
Ni, Cr, clorura de vinil, hidrocarburi policiclice, vapori de
lacuri, gudroane, radiatii etc.) reprezinta factori de risc majori
pentru etiologia malign52’3’5.

¢) Istoricul de tumori cunoscute intra sau extratoracice:

Examenul clinic va evalua prezenta unor tumori cunos-
cute sau va derula investigatii pentru descoperirea unor
tumori primare bronhopulmonare sau extrapulmonare.
NPS poate fi considerat cu mare risc de a fi a doua localiza-
re a unui neoplasm sau o metastaza unica a unei tumori pri-
mare cunoscute sau care a fost descoperitd activ in cursul
investigatiei actuale. La pacientii cu neoplazii de cap si gat 70%
din NPS sunt neoplazii bronhopulmonare primare, 19% sunt
tuberculoame si 9% metastaze de la tumora primara. La
pacientii cu melanoame, sarcoame sau carcinom renal, 60%
sunt metastaze si 24% sunt cancer bronhopulmonar5’2°.

d) Factori sugestivi pentru etiologia benigna:

* Sindromul infectios/consumptiv cronic si istoricul de
tuberculozd, contactul recent prelungit cu pacienti
eliminatori de bacili ridica suspiciunea unui tuber-
culom (context clinico-radiologic)21’22;

* Istoricul de cilatorii in zone endemice pentru infes-
tatii parazitare sau infectii micotice din tarile tropi-
cale asociat cu simptome sugestive: hemoptizie, febra,
slabire in greutatezl;

* Pneumopatii interstitiale difuze (idiopatice, de ira-
diere, dupa expunere profesionala, asbestoza);

* Contactul cu animale (céini, oi) ridica suspiciunea
unui chist hidatic pulmonar;

* Un episod traumatic in antecedente poate lua in
discutie existenta unui hematom pulmonar sau a
unei pleurezii inchistate (mic hemotorace);

* Evidentierea unor factori trombo-emboligeni: trombo-
flebite profunde ale membrelor, imobilizare prelungita
in aparat gipsat, stari postpartum, postabortum, stari
septice, arsuri, interventii chirurgicale laborioase pe
micul bazin, abdomen, infarct miocardic acut recent,
cardiopatii decompensate grave, tumori maligne, cord
pulmonar cronic etc.”.
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Particularititi imagistice ale NPS ca factori de
predictie pentru benignitate/malignitate

Diferentierea intre o leziune pulmonars sau extrapulmo-
nari a toracelui

Radiografia toracica de profil si TC sunt investigatiile ce
localizeaza NPS evidentiati la Rgr. toracicé in incidenta pos-
tero — anterioari la nivel pulmonar parenchimatos sau extra-
pulmonar (perete toracic, glanda mamara, tegument) si exclud

. . . . 6, 22
1maginl parazite

. Nodulii situati la nivelul peretelui tora-
cic practic nu corespund incadrarii de NPS si vor fi investi-
gati mai departe imagistic (echografic, TC, PET, mamografie
etc.) in specialititile aparatelor de care apartin si/sau chirur-
gical. Nodulii parenchimatosi vor fi analizati detaliat dupa mai
multe criterii*™""*:

* Mirimea nodulilor

* Rata de crestere in timp
¢ Conturul

* Prezenta calcificirilor

* Semnul bronhiei

* Alte semne specifice investigatiei cu contrast (pentru TC).

Radiografia toracici

Rgr. simpla identifica de regula NPS la dimensiuni de la
8-10 mm (uneori si la dimensiuni de 5 mm). Rgr. este prima
investigatie ce ridica suspiciunea de NPS daci acestia respecta
»aparent” urmitoarele criterii de definitie: nodul aparent sin-
gur, sferic, bine circumscris = 3 cm, inconjurat complet de
plaman aerat, fara atelectazie asociata, hiluri largite sau pleu-
rezie. Desi particularititile NPS evidentiate la Rgr. nu sunt
specifice si absolute pentru etiologia benigna/maligna totusi
vor fi luate in considerare unele caracteristici.

1) Mirimea NPS. Cu cit NPS este mai mare cu atit ris-
cul de malignitate este crescut™’:

* nodulii < 2 cm sunt mai probabil benigni;

* nodulii > 3 cm vor fi considerati pana la alte argu-
mente decisive, maligni (aprecierea va tine cont si
de celelalte criterii imagistice si clinice);

NPS au diferite ,rate de probabilitate maligni“ in functie
de mirime®: intre 1,1-2,0 cm — rata 0,74; intre 2,1-3,0 cm —
rata 3,7; >3 cm — rata 5,2

Nodulii intre 2 si 3 cm sunt mai probabil maligni chiar
daci nu se exclud alte etiologiisz abcese pulmonare, granu-
lomatoza Wegener, pneumonii rotunde, limfoame, atelecta-
zii rotunde, infarcte pulmonare, chiste hidatice etc.

2) Rata de crestere a NPS este apreciata in functie de
timpul de dublare a volumului NPS (pe Rgr. pland) la Rgr.
seriate”™*:

* Un timp de dublare scurt (<20 zile) caracterizeaza
NPS benigni (infectii — pneumonii, abcese; infarct
pulmonar etc.) dar sunt si exceptii (limfoame, metas-
taze cu crestere rapida);

* Un timp de dublare foarte lung (>400 - 450 zile)
caracterizeazi leziunile sechelare, cronice stabile sau
cu evolutie foarte lenta (cicatrici, tumori benigne, gra-
nuloame, corpi straini inclavati organzati, anomalii ana-
tomice, atelectazii rotunde)’. Lipsa modificarilor timp
de 2 ani este foarte sugestiva leziunilor benigne.

* Riscul de malignitate este crescut la un timp de
dublare cuprins intre 20 — 400 zile (de regula carci-
noamele bronsice). Totusi un timp de dublare peste
400 zile nu exclude complet etiologia maligna ast-
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fel ca si aceste leziuni necesita supraveghere perio-
dici. O crestere de 26% a diametrului NPS echiva-
leazi cu o dublare a volumului (o crestere cu 1 — 2
cm echivaleazi cu o crestere de 8 ori a volumului)®.
Metodele de radiografie cu procesare digitala a
imaginii sunt mai fidele fata de Rgr. simplim.

3) Aspectele marginilor si conturului

* Leziunile benigne au de regula margini bine circum-
scrise, uneori incapsulate. Totusi acelasi aspect il pot
prezenta si metastazele unice.

* Leziunile maligne au de reguld margini neregula-
te, spiculiforme, “corona radiata“ invazive in paren-
chimul din jur S,

4) Prezenta calcifierilor (mai bine evidentiate la TC)

Rgr. are o sensibilitate de 50% si o specificitate de 87%

in evidentierea calcifierilor. Calcificirile din interiorul nodu-
lilor sunt mai frecvent intalnite in leziunile benigne dar si in
10% din leziunile maligne. Calcifierile ce pot sa apara in tumo-
rile cu evolutie mai lentd sunt sub forma de pete si sunt mai
frecvent excentrice. Sugestive pentru benignitate sunt calci-
fierile difuze, tip ,,pop corn“ (hamartoame), laminate, centra-
le, concentrice (tuberculoame)'.
5) Imagini neechivoce ale unor leziuni benigne:

* Cavitatia cu inel subtire regulat — chiste, bule;

* Bronhograma aericd pledeazi pentru pneumonie
(rar poate aparea in cadrul carcinoamelor bronhio-
lo-alveolare sau limfoamelor);

* Imagine hidroaerica cu perete subtire, cu nivel inalt
de lichid sau semiluni aerici sau semnul ,,membra-
nei ondulante® — pledeaza pentru chist hidatic ruptﬁ.

6) Alte caracteristici sugestive pentru leziuni maligne®?:

* Invazia osoasid de vecinitate;

* Cavitatia cu inel gros si contur interior si exterior
neregulat;

Tomografia computerizati
TC asigura prezentarea de detaliu a NPS si din acest motiv
este superioara Rgr. toracice. Se poate efectua: TC simpla, TC
de inalta rezolutie (High Resolution Computed Tomography
— HRCT), TC cu substanta de contrast (pentru evidentierea
intaririi vasculare — crescuta la tumori prin vascularizatie de
neoformatie)”'"”’. Avantajele TC in caracterizarea NPS sunt:
e Rezolutie foarte buni — TC evidentiazi detalii si NPS
mici inclusiv de 3-4 mm;
* Aprecierea superioard a caracteristicilor morfologice
descrise la Rgr.**"™";
o Conturul lobulat (valoare predictiva 80%) si mai ales
spiculiform invaziv (valoare predictiva 88 — 94%),
sugereazi malignitatea™"'. Conditii benigne ce pot
avea margini spiculiforme sunt: pneumonia lipoida,
tuberculoame, fibroze progresive.
o Cavitatile cu contur neregulat sugereaza malignitatea;
o ingrosarea peretilor cavitari ,,bordura lata“ — suge-
reaza la un diametru > 15 mm o leziune maligna, <
4mm o leziune benigna, intre 4 — 15 mm leziunea este
nedeterminati;
o Detecteazi calcifierile oculte si aspectul de ,,geam mat*;
o Bronhograma aerica in interiorul unui NPS este
sugestivi pentru carcinomul bronhoalveolar.
Etiologia benigna cu acest aspect: sarcoidoza, limfoa-
me, pneumonii.
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o ,Semnul haloului“ - atenuare in ,geam mat“ ce
inconjura nodulul, pledeazid pentru: aspergilom,
tuberculom, infectie cu virus citomegalic sau herpes
simplex;

o ,Semnul bronhiei“ — NPS pleaca de la nivelul unei
bronhii — pledeaza pentru malignitate%;

o Distorsionarea desenului vascular — pledeaza pentru
malignitates.

* Rata de crestere. Risc crescut de malignitate prezinta
leziunile cu dublare intr-un interval de 20 — 400 zile. TC
asigura o apreciere eficienta, de precizie si rapida a ratei
de crestere prin volumetrie tridimensionald a NPS cu rati
lenti de crestere™®. Exceptii de la regula prezinta car-
cinomul bronhiolo-alveolar care necesiti un interval de
2 ani pentru a exprima schimbare in dimensiune si
metastazele unor tumori (osteosarcom, condrosarcom).

e TC evidentiazi mai bine nodulii multipli:

o Evidentierea unor alti noduli in alti lobi sau contra-
lateral va lua in considerare etiologia maligna, metas-
taze sau chiste hidatice, micetoame multiple;

o Evidentierea unor noduli mici ,,sateliti“ fatd de unul
dominant sau contextul tuberculos cu sechele ale
unor episoade anterioare de tuberculozi sugereaza

in 90% probabilitatea etiologiei benigne (tuberculoa-

)19,22;

e Aprecierea zonelor ,ascunse“ de pe Rgr.: varfuri,
mediastin si hiluri, pereti toracici™;

* TC permite stadializarea TNM a leziunilor maligne cu
posibila evidentiere a unor leziuni asociate: adenopa-
tii, pleurezii, semne de invazie, noduli in alti lobi, peri-
cardita etc.”. Odati cu evidentierea acestor leziuni se
pierde caracterul din definitie de nodul ,solitar” ceea
ce va determina o conduitd diferentiatd in functie de
stadializare.

* Permite ghidarea punctiei aspirative cu ac fin a NPS
(percutana sau transbronsica).

* TC-densitometria apreciaza intensitatea leziunilor,
atenuarea, prezenta si dispozitia calcifierilor;

o Densitatea NPS >185 UH ar fi o limiti sugestiva pen-
tru NPS benigni;

o Intr-un studiu pe 504 NPS cu densitate intre
164-264 HU, 490 (97%) au fost benigni si doar 14
(83%) au fost maligni”"*";

o Prezenta grasimii in interior pledeazi pentru benig-
nitate (hamartoame).

9 Pneumologie 4.2009:Pneumologie 2.2009 12/8/09 3:10 PM P@%; 214

TC cu contrast

Cresterea importantd a densitatii dupa administrarea sub-
stantei de contrast pledeaza pentru noduli maligni (ce au vas-
cularizatie mai mare ca si cei benigni)%’m.Valorile standardizate
ale perfuziei la TC cu contrast se coreleazi cu fixarea
DFGlucozei in cadrul investigatiei PET. Cresterea atenuarii
cu mai putin de 15UH dupa contrast sugereazi o leziune
benigna iar una mai mare de 20% este mai frecvent asociata

cu malignitatea (sensibilitate 98%)™*

. Exceptiile sunt repre-
zentate de granuloamele active, hamartoame, malformatii arte-
riovenoase, pneumonii de organizare.

TC Ia nivelul altor regiuni (cervical, abdomen, cerebral
etc.) poate evidentia tumora primara atunci cand exista sus-
piciunea metastazelor pulmonare in contextul unei suferinte
extrapulmonare dar asigura si o corecta stadializare a NPS

N . . . 1 c 122
inainte de o interventie chirugicala radicala™.

Conduiti ulterioari pentru
diagnosticul etiologiei NPS

Dupia evaluarea initiald clinicd, Rgr. si TC simpla sau
HRCT, NPS este in general caracterizat ca benign, malign sau
indeterminat®”""""*%.

1. NPS benign

* Varsta pacientului sub 30 de ani, faria istoric de fumat

sau expunere la substante toxice cu potential oncogen;

* NPS este mic sub 4 mm, are contur bine delimitat, cu aspect

caracteristic al calcificarilor si nu evolueaza timp de 2 ani.
La acesti NPS, nu sunt necesare investigatii ulterioare.

TC sugestiva pentru chistul hidatic reclama interventia
operatorie curativa (si diagnostica).

2. NPS malign — NPS peste 3 cm sau intre 2 — 3 cm dar
cu crestere documentati in volum si caracteristici de malig-
nitate. Nodulii considerati maligni se vor rezeca — lobectomie
+ mediastinoscopie precedata de PET (pentru stadializare)"';

3. NPS indeterminat— NPS cuprinsi ca si caracteristici intre
cele de mai sus. Necesita investigatii ulterioare: PET, biopsie
percutanati sau transbronsica, toracoscopie sau doar urmarire:
la tineri, nefumiatori cu elemente sugestive de lipsi a
evolutiei sau cu contraindicatii majore (cardiovasculare, tul-
buriri de coagulare) pentru mijloace invazive sau la cei care
nu si-au dat acordul pentru investigatii invazive. Se va apre-
cia conduita dupa un algoritm de diagnostic cu repetarea TC
la 3, 6, 9,12, 24 luni**"""® (figura 1: recomandirile The
Fleischner Society for Thoracic Imaging and Diagnosis;
fig. 2-5: algoritm dupa American College of Radiology).

Figura 1.
Recomandiri de urmirire si management a NPS <8 mm detectati incidental si firid screening TC
dupi ghidurile publicate de The Fleischner Society for Thoracic Imaging and Diagnosis’

Pacient cu risc mare

Dimensiunea NPS Pacient cu risc mic

< 4mm Nu este necesara urmarire ulterioara

TC la 12 luni, daci nu sunt modificari, fara
4-6 mm . L

urmarire ulterioara

TC la 6-12 luni, apoi 18 — 24 luni dacid nu sunt
6-8 mm R

modificari

TCla3-6-09, si 24 luni TC cu contrast, PET
>8 mm . . .

si/sau biopsie

TC la 12 luni; daci nu sunt modificiri fara
urmarire ulterioara

TC la 6 — 12 luni, apoi la 18 — 24 luni daci nu
sunt modificari

TCla 3 — 6 luni, apoi 9 - 12 luni si 24 luni daci
nu sunt modificari

Ca si la pacientii cu risc mic
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Algoritm de diagnostic — investigatii
(dupi American College of Radiology)”

Figura 2.
Nodul >1 cm, suspiciune scizuti de malignitate
Investigatii Nivel de recomandare Comentarii
TC, HRCT 8 Calcifieri oculte, grasime, semnul bronhiei

Punctie aspirativa cu ac fin PAF
PET

TC cu contrast

B~ O o

Urmarire cu control TC

La intarire dupa contrast sau PET pozitiv
Daca NPS este «<nedeterminat» la HRCT

Neindicat daci este efectuat PET

Nivel de recomandare: 1 = cel mai putin recomandat, 9 = cel mai recomandat

Figura 3.
Nodul >1 cm, suspiciune moderati spre mare de cancer
Investigatii Nivel de recomandare Comentarii
HRCT 8 Calcifieri oculte, grasime, semnul bronhiei
Punctie aspirativa cu ac fin PAF 8 La intarire dupa contrast sau PET pozitiv
PET 8 Daca NPS este ,nedeterminat” la HRCT
TC cu contrast 6 Neindicat daca este efectuat PET
Urmairire si control TC 2

Nivel de recomandare: 1 = cel mai putin recomandat, 9 = cel mai recomandat

Figura 4.
Noduli <1 cm, suspiciune clinici mici de cancer

Figura 5.
Noduli <1 cm, suspiciune clinici moderati spre mare de cancer

Investigatii Nivel de recomandare Investigatii Nivel de recomandare
Urmirire si control CT 8 HRCT 8
HRCT 7 PAF 6
TC cu substanti de contrast 3 Urmiirire si control TC 5
PET 3 TC cu substantd de contrast 4
PAF 2 PET 2

Nivel de recomandare: 1 = cel mai putin recomandat,
9 = cel mai recomandat

Rezonanta magnetici nucleard — este mai putin utild in
evaluarea parenchimului pulmonar dar permite uneori carac-
terizarea unor structuri de vecinitate: pleura, perete toracic,
mediastin, structuri osoase. O tehnici RMN , Diffusion
Weighted Imaging“ — DWI prezinta rezultate incurajatoare.
Fiecare ,voxel“ (imaginea tridimensionala a pixelilor) are o
intensitate care reflecta difuzia apei la acea locatie si aceasta
caracteristicd ar putea da indicii privind diferentierea NPS
maligni (intensitate mare a semnalului > 3) de cei benigni
(semnal redus). Caracteristicile metodei: sensibilitate (88,9%),
specificitate (61,1%), acuratete (79,6%)"'. Rezultate fals pozi-

Nivel de recomandare: 1 = cel mai putin recomandat,
9 = cel mai recomandat

tive apar pentru unele granuloame inflamatorii si fals nega-
tive pentru nodulii mici metastatici si unele adenocarcinoame.

Tomografia cu emisie de pozitroni

Tomografia cu emisie de pozitroni (PET) este o investigatie
nonivaziva (cu iradiere micd) ce permite (cu unele limite) dife-
rentierea intre etiologia maligna si benigna a unor formatiuni
proliferative. PET masoara activitatea metabolici a unor sub-
stante, activitate ce poate fi cuantificata in imagini. Un trasor
radioactiv se combina cu o substanta chimica 2-Fluoro-2-Deoxy-
Glucose (FDG), similard cu un zahir natural iar aditia unui
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atom fluorinic radioactiv produce radiatii gama. Trasorul admi-
nistrat intravenos emite pozitroni ce emit semnale. Tesuturi-
le maligne au o captare superioara a FDG datoritd unui
metabolism mai intens al celulelor. PET simpla furnizeaza mai
putine detalii de morfologie dar fuziunea PET cu TC si utili-
zarea substantei de contrast a eliminat dezavantajele PET izo-
late**'*". Tehnica ,,Standardized Uptake Ratio (SUR)“ are mare
acuratete. Se apreciaza ci o captare mai mare de 2,5 SUR ar
fi sugestiva pentru etiologia maligna in proportie de 90%.
Probabilitatea ca un proces necaptant sa fie malign este mica
de 5%".

* PET este utila in diagnosticul pozitiv al tumorilor malig-

ne, in stadializarea si restadializarea tumorilor;

* PET poate diferentia tesuturile cicatriciale (ce nu fixeaza

trasorul) de cele tumorale;

¢ PET este utild in monitorizarea tratamentului oncolo-

gic si chirurgical;

Daca PET arati ca o formatiune este benigna se va face
ulterior urmairirea periodica a NPS prin TC (fara necesitatea
biopsiei invazive). Dacid PET indica o captare de tip ,,malign“
se stabileste locul de efectuare a biopsiei si se apreciaza stadia-
lizarea, care pot recomanda cura radicala a tumorii (pentru
stadiile incipiente) sau abtinerea de la aceasta si doar tratament
oncologic specific in stadiile avansate sau in anumite forme his-
topatologice (cancer microcelular, metastaze).

in diagnosticul NPS sensibilitatea PET pentru evidentierea
malignititii unui NPS este 95%, specificitatea >85%. PET + TC
a scdzut cu 15% interventiile chirurgicale pentru diagnosticul de

9 Pneumologie 4.2009:Pneumologie 2.2009 12/8/09 3:10 PM P@%; 216

32-34

. Rezultate
fals negative ale PET: adenocarcinomul cu zone cicatriceale, car-

benignitate sau malignitate a leziunilor de tip NPS

cinoidul bronsic, carcinomul bronhiolo-alveolar, tumorile < 1 cm,
tumorile cu ratd de metabolism scizuta. Rezultate fals pozitive
ale PET hiperglicemia, granuloamele cazoase cu inflamatie activa,
sarcoidoza, histoplasmoza, infectii fungice.

Procedee bioptice pentru
diagnosticul etiologic al NPS

Un mare pas in diagnosticul etiologic de certitudine al

NPS este obtinerea tesutului pentru efectuarea examenu-

lui histopatologic. Metodele de obtinere ale biopsiilor sunt

diverse:

* Bronhoscopie cu prelevate: biopsie bronsica, biopsie
trans (traheo) bronsica (BTB), punctie aspirativa cu ac
fin transbronsica (PATB)"*"™ ™ **;

* Toracoscopie videoasistati sau toracotomie "

Bronhoscopia

Bronhoscopia permite efectuarea urmatoarelor manope-

re diagnostice%'sg’“:

* Evaluare macroscopici a arborelui bronsic cu evi-
dentierea semnelor directe sau indirecte de neoplazii
sau particularitati ale unor afectiuni ce reprezinta indi-
cii etiologice;

* Obtinerea de prelevate: aspirat bronsic, biopsie si bro-
saj bronsic, lavaj bronhoalveolar, BTB sau PATB din
NPS parenchimatos sau din mediastin;

Figura 6.
Algoritm de diagnostic §i management al NPS3

NPS P Radiografii
vechi
A
- nemodificat > 2 ani | TC toracic cu | ->3cm
- calcificari benigne | sectiuni fine - crestere in dimensiune
A A A
Benign Nedeterminat Eventual PET pentru
stadializare
Y v v Y
Fara alte - caracteristici ale - varstd Rezectie
investigatii conturului - fumat
- caracteristici ale - antecedente de
structurii malignitate
- atenuare - comorbiditati
- amplificare
[ I J
Biopsie PET Monitorizare
I TC
v L 4
+ -
A A

BB PAF VATS
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Ghidarea biopsiilor se poate efectua prin: TC cu “bron-
hoscopie virtuala“, bronhoscopia cu autofluorescenta, echo-
grafia endobronsica (EBUS - FNA: Endobronchial ultrasound
guided needle aspiration with fine needle aspiration), ghida-
re electromagneticils’ 5099, 4245

Bronhoscopia are un randament diagnostic pentru NPS
intre 36-68% in functie de diferiti autori, pentru leziuni malig-
ne 40-68%""*, 64%", pentru cele benigne 12-41%"*,
35%". Factorii ce cresc randamentul sunt: dimensiunea NPS
> 2 cm (56%), localizarea in 1/3 interna a cimpurilor pulmo-
nare (82%) pentru NPS maligni42, »semnul bronhiei“ prezent
60-90% si doar 14-30% cand semnul bronhiei nu este prezent,
vizualizare endoscopici a unei formatiuni (79-98%)™.

Echografia endobronsica este o metoda foarte moderna si
fiabila pentru evidentierea tesuturilor peribronsice si investiga-
rea gradului de invazie al tumorilor bronsice in tesuturile
bronsice si peribronsice. Utilizeaza sonde miniaturale ce trec prin
canalul bronhoscopului si traductori cu frecvente ridicate 20MHz
(ecouri cu rezolutie de 1mm si o penetrare > 4cm)"™".

Sensibilitatea metodei este foarte ridicati. Kurimoto”
gaseste intr-un studiu comparativ al rezultatelor echografice,
cu piesele de rezectie de la pacientii cu cancere incipiente, o
corelatie de 100% intre gradul de penetrare al straturilor la
imaginea echografica si cel gasit la examenul histopatologic.

Bronhoscopia cu autofluorescenti utilizeazi lumina
albastra si permite diagnosticul precoce al leziunilor incipien-
te neoplazice prin evidentierea zonelor cu fluorescenta modi-
ficatd, scazuta (zonele modificate malign apar de culoare
»bruna“ fata de normalul ,,verde®). Acuratetea diagnostica a
cancerelor preinvazive cu ajutorul autofluorescentei poate fi
imbunaitititd de la 60% la 90% utilizand in aditie sistemul echo-
grafic pentru definirea gradului de integritate al epiteliului
si al straturilor subepiteliale. Metoda combinati permite: diag-
nosticul unor NPS centrali aflati in apropierea bronhiilor, sta-
dializarea T - invazia tumorii subjacent si in suprafata,
stadializarea N — invazia ganglionara (superioari fata de sta-

v g . . o . A 14,39
dializarea TC), invazia tumorali locali in vase

Toracoscopia videoasistati

Toracoscopia videoasistati (VATS) permite*:

* examinarea endoscopicd a spatiului pleural, a pla-
manului subjacent, a mediastinului, pericardului si a
diafragmului si stabilirea diagnosticului atunci cand
investigatiile neinvazive curente si biopsiile percutane
nu au fost concludente;

* prelevarea unor biopsii largi (pleurale, pulmonare,
mediastinale, pericardice), tintite cu ratd ridicatid de
confirmare etiologica si de stadializare corecti a
tumorilor cu evitarea toracotomiei putind fi indicata
la pacienti ce au contraindicatie sau care refuzi
biopsia cu torace deschis™ ",

Toracoscopia este o manopera invazivi ce reclama
anestezie generala si respectarea contraindicatiilor (nerecoman-

« A . . A .~ . 16,4045
data in leziunile centrale cind se prefera toracotomia) .

Toracotomia

Toracotomia (TT) poate fi necesara in stabilirea etiologiei
unui NPS atunci cand prin examiniri exhaustive incluzand
mijloace neinvazive (TC, PET, bronhoscopie) sau invazive (tora-
coscopie, punctii percutane sau BTB) inca nu se cunoaste
cauza. Dezvoltarea manoperelor de toracoscopie videoasistata
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chirugicala in ultimii ani a redus foarte mult indicatiile tora-

« +25,11,16,39, 40
cotomiel

. Indicatiile toracotomiei pentru NPS sunt:
* diagnosticul extemporaneu al NPS indeterminati sau
al celor cu mare probabilitate pentru etiologia maligna
+ cura radicali cu excizia acestora si controlul adeno-
patiilor satelite;
* rezolvarea terapeutica a NPS (st.IA) confirmati — lobec-
tomie cu evaluarea biopticd a ganglionilor sateliti*®;
Echipa de medici specialisti (pneumolog, radiolog, histo-
patolog, oncolog, chirurg toracic) va stabili dupa caz, la fie-
care pacient beneficiile pentru diagnostic si tratament aduse
de toracotomie si riscul acesteia avand in vedere complicatiile
recunoscute ale TT.
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