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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Introduccion: El objetivo del presente estudio fue analizar la eficacia diagnéstica de la

Recibido el 15 de julio de 2012 puncién percutdnea de tejido pancredtico.

Aceptado el 29 de octubre de 2012 Material y meétodos: Estudio retrospectivo de pacientes con sospecha de neoplasia de origen

On-line el 13 de febrero de 2013 pancreatico, con biopsia percutdnea de tejido pancreatico, desde el 2000 hasta el 2011. Para
el andlisis estadistico comparativo se estratificé la muestra por tamafo, en menores o

Palabras clave: iguales a 3 cm frente a mayores.

Pancreas Resultados: Se realizaron un total de 90 biopsias. Se llegé al diagnéstico de neoplasia pan-

Neoplasia creatica en 47 casos (52%), 16 falsos negativos (18%), O falsos positivos y al de pancreatitis

Biopsia crénica en 24 casos (27%). Los resultados de rendimiento de la prueba fueron: sensibilidad (S)

Percutinea global del 75% (intervalo de confianza [IC] 95%: 62-85%), especificidad (E) del 100% (IC 95%: 87-

Puncién 100%), valor predictivo positivo (VPP) del 100% (IC 95%: 92-100%) y valor predictivo negativo

(VPN) del 63% (IC 95%: 46-77%). En masas < 3 cmla S fue del 70% (IC 95%: 45-88%), la E del 100%
(IC 95%: 66-100%), el VPP del 100% (IC 95%: 76-100%) y el VPN 60% (IC 95%: 32-83%). Frente a
masas mayores de 3 cm que presentaron una S del 88% (IC 95%: 70-98%), una E del 100% (IC 95%:
75-100%), un VPP del 100% (IC 95%: 85-100%) y un VPN del 81% (IC 95%: 54-96%).
Conclusiones: La rentabilidad de la biopsia percutdnea pancreética esta fuertemente condi-
cionada por el tamafio de la lesién. Para tamafios tumorales menores de 3 cm la sensibilidad
y el valor predictivo negativo son inaceptablemente bajos, por que lo que resultados
negativos no serian fiables.
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Diagnostic yield of pancreatic percutaneous puncture depending on the
size of the lesion

ABSTRACT

Keywords: Introduction: The aim of the present study was to study the diagnostic efficacy of the
Pancreas percutaneous puncture of pancreatic tissue.

Neoplasm Material and methods: A retrospective study was conducted on patients with suspicion
Biopsy of pancreatic neoplasm, and with a percutaneous biopsy of pancreatic tissue, from 2000
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to 2011. For the statistical comparative analysis, the sample was stratified by tumour size:
< 3cm and > 3 cm.
Results: A total of 90 biopsies were performed. Pancreatic neoplasm diagnosis was made in
47 cases (52%), with 16 false negatives (18%), no false positives, and chronic pancreatitis in 24
cases (27%). The efficacy of the test results were: an overall sensitivity of 75% (95% CI: 62%-
85%), a specificity of 100% (95% CI: 87%-100%), a positive predictive value of 100% (95% CI:
92%-100%), and a negative predictive value of 63% (95% CI: 46%-77%). For tumour sizes
< 3 cm the sensitivity was 70% (95% CI: 45%-88%), with a specificity of 100% (95% CI 66%-
100%), a positive predictive value of 100% (95% CI: 76%-100%, and a negative predictive value
60% (95% CI: 32%-83%). For tumours greater than 3 cm, the sensitivity was 88% (95% CI: 70%-
98%), the specificity was 100% (95% CI: 75%-100%), with a positive predictive value of 100%
(95% CI: 85%-100%) and a negative predictive value of 81% (95% CI: 54%-96%).
Conclusions: Pancreatic percutaneous biopsy efficacy was strongly determined by lesion
size. For tumour sizes less than 3 cm, the sensitivity and negative predictive value are
unacceptably low, as negative results would not reliable.

© 2012 AEC. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Elcancer de pancreas representa la cuarta causa de muerte por
céncer en los paises desarrollados®™. A pesar de las nuevas
estrategias terapéuticas y diagnoésticas, el pronéstico de esta
neoplasia sigue siendo infausto: supervivencia global menor
del 5% alos 5 afios®”. En pacientes con neoplasia resecable, la
cirugia es la modalidad terapéutica que obtiene mejores
resultados, siendo innecesaria la biopsia percutdnea. Sin
embargo, menos del 20% de los pacientes con neoplasia
pancredtica son candidatos de inicio a tratamiento quirtrgico,
con lo que la puncién percutinea desempefia un papel
importante®#-10,

En las distintas publicaciones internacionales
biopsia percutanea (guiada por ecografia o por tomografia
computarizada) obtiene sensibilidades (S) y valores predicti-
vos negativos (VPN) alrededor del 70%, especificidades (E) y
valores predictivos positivos (VPP) cercanos al 100%. Se trata
de una técnica sencilla y econdémica con baja tasa de
complicaciones.

El objetivo del presente estudio fue comprobar la eficacia
diagnoéstica de la puncién percutanea de tejido pancredtico,
analizando la S, E y valores predictivos de dicha prueba en
nuestro centro.

1,2,11-13
, la

Material y métodos

Estudio retrospectivo, con revisién de las historias clinicas de
los pacientes con sospecha clinica y radiolégica de neoplasia
de origen pancreatico, a los cuales se les realiz6 biopsia de
tejido pancredtico, desde el 1 de enero de 2000 hasta el 31
de diciembre de 2011.

Criterios de inclusién: sospecha de neoplasia pancreatica
(clinicamente y en pruebas de imagen) no subsidiaria
inicialmente de tratamiento quirtrgico. Criterios de exclu-
sién: masas pancredticas resecables y con indicacién qui-
rurgica, neoplasias pancreaticas con biopsia (percutinea o

quirdrgica) de otras localizaciones sin biopsia de material
pancreatico.

Las distintas variables empleadas para el presente estudio
fueron: edad, sexo, tamafio y localizacién de la masa
pancreatica, realizacién de biopsia pancreatica (percutanea,
quirurgica incisional o excisional), estudio anatomopatolégico
de la misma y diagnéstico definitivo.

Se consideré diagndstico definitivo de neoplasia pancrea-
tica el de aquellos pacientes con biopsia positiva para cancer,
tanto percutdnea (de tejido pancreatico o de posibles
metdstasis), como biopsia quirdrgica incisional o bien de la
pieza quirdrgica definitiva. Del mismo modo, también se
incluyé a los pacientes con evolucién clinica compatible con
dicho proceso.

Asi, al resto de pacientes que no cumplian los criterios
citados anteriormente, se les diagnéstico de pancreatitis
crénica.

En todos los casos se practicé tanto citologia como biopsia
con aguja fina de tejido pancreatico bajo anestesia local,
tomando 2 muestras distintas, una con aguja de 18 G y otra con
20 G, respectivamente, ya fuera guiada con control ecografico
en tiempo real o por TAC. Se considerd el resultado como
positivo en el caso de que ambas fueran positivas o lo fuera
Unicamente la biopsia, dudosa en el caso de que la citologia
fuera positiva y la biopsia negativa, y negativa si ambas eran
negativas.

Para el andlisis estadistico se consideré Unicamente el
numero total de biopsias. Asi, 2 biopsias en un mismo paciente
fueron analizadas como 2 procedimientos distintos. Se realiz6
un analisis por intencién de tratar. Para los distintos célculos,
se estratific6 a los pacientes en 2 grupos. Por un lado,
atendiendo al tamaifio (didmetro menor o igual a 3 cm frente
a diametros mayores) y, por otro lado, a la localizacién de la
masa pancredtica (cabeza y proceso uncinado frente a cuerpo
y cola).

Como medidas de la rentabilidad de esta prueba diagnoés-
tica se empled la S, 1a E, el VPP, el VPN y el drea ROC, de los
distintos subgrupos. Con sus correspondientes intervalos de
confianza al 95%.
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Los diversos andlisis se realizaron utilizando el paquete
estadistico STATA v11.

Resultados

Durante los 11 afios del estudio, a 81 pacientes se les practicé
biopsia de tejido pancredtico: 49 hombres (60%) y 32 mujeres
(40%), con una mediana de edad de 64 afios (rango 32-89). La
localizacién mas frecuente fue la cabeza pancreatica con
34 casos (42%), seguida por el proceso uncinado con 16 casos
(20%), el cuerpo pancredtico con 12 pacientes, la cola
pancredtica con 13 pacientes; en 6 casos, esta fue indetermi-
nada. La mediana de tamafio tumoral fue de 3,5cm (rango
1,3-10).

Por la alta sospecha clinica, radiolégica y analitica, fue
necesario realizar una nueva biopsia percutanea en 9 casos. De
este modo, se realizaron 90 biopsias percutineas (88 de las
cuales fueron guiadas por ecografia y 2 por tomografia
computarizada).

El diagnéstico definitivo de carcinoma pancredtico se
estableci6 en 63 casos: 47 de los cuales lo fueron mediante
biopsia percutdnea pancreatica (82%), 6 casos con biopsia
percutanea de posibles metdstasis, 5 casos mediante
biopsia quirtrgica incisional, en ningin caso con la pieza
quirtrgica y en 5 casos no hubo otra posibilidad que guiarse
por el seguimiento de la evolucién del cuadro clinico
(progresioén de la enfermedad compatible con tumor maligno):
progresiéon local, aparicién de metastasis a distancia y
finalmente, muerte del paciente. El tipo histolégico mas
frecuente fue el adenocarcinoma pancredtico en 56 pacientes
(98% del total), con un caso de metastasis de carcinoma renal
(2%), y 24 casos (30%) de pancreatitis crénica.

La S de la puncién percuténea fue del 74% (IC 95%: 62-84%),
la E del 100% (IC 95%: 87-100%), el VPP del 100% (IC 95%: 92-
100%) y el VPN, del 62% (IC 95%: 46-77%) y el rea ROC de 87%
(IC 95%: 81-92%).

Como se observa en la tabla 1, la puncién percutanea
obtuvo 16 falsos negativos (20%), uno de los cuales lo fue por
muestra insuficiente, confirmandose posteriormente el diag-
nostico, mediante biopsia, de metastasis hepatica.

La divisién en 2 grupos atendiendo al tamafio, mostré los
siguientes resultados: en masas pancredticas < 3cm la S
fue del 70% (IC 95%: 45-88%), 1a E del 100% (IC 95%: 66-100%), el
VPP del 100% (IC 95%: 76-100%) y el VPN 60% (IC 95%: 32-84%) y
el drea ROC de 85% (IC 95%: 78-91%). Frente a masas mayores
de 3 cm que presentaron una S del 88,5% (IC 95%: 70-98%), E del
100% (IC 95%: 75-100%), VPP del 100% (IC 95%: 85-100%) y VPN

Tabla 1 - Resultados de la biopsia percutanea

Diagnoéstico definitivo Total
Neoplasia Pancreatitis
pancreatica crénica
Biopsia percutdnea
Positiva 47 0 47
Negativa 16 27 43
Total 63 27 90

Tabla 2 - Resultados de la biopsia percutanea en masas

mayores de 3 cm

Diagnoéstico definitivo Total
Neoplasia Pancreatitis
pancreatica crénica
Biopsia percutdnea
Positiva 23 0 23
Negativa 3 13 16
Total 26 13 39

Tabla 3 - Resultados de la biopsia percutanea en masas <
3cm

Diagnéstico definitivo Total

Neoplasia pancredtica Pancreatitis crénica

Biopsia percutdnea

Positiva 14 0 14
Negativa 6 9 15
Total 20 9 29

del 81,3% (IC 95%: 54-96%) y un area ROC de 94% (IC 95%: 88-
100%). Se detallan los resultados en las tablas 2 y 3.

En cuanto a la localizacién, las lesiones localizadas en
cabeza y cuerpo pancredticos presentaron una S del 72% (IC
95%: 56-85%), E del 100% (IC 95%: 75-100%), VPP del 100% (IC
95%: 89-100%), VPN 52% (IC 95%: 31-72%) y un drea ROC del 86%
(IC95%: 79-92%). Frente a tumoraciones en cuerpoy cola enlas
que se obtuvo una S del 75% (IC 95%: 48-93%), una E del 100%
(IC 95%: 73-100%), un VPP del 100% (IC 95%: 73-100%), un VPN
del 75% (IC 95%: 47-93%) y un area ROC del 87% (IC 95%: 76-
98%).

Discusion

Tal como se ha comunicado ampliamente en la literatura
internacional>****?y tal como se desprende de los resultados
de nuestra serie, la S y el VPN de las biopsias percutaneas de
pancreas son bajos, aunque en nuestro estudio presentan una
alta E y VPP puesto que se acabaron confirmando como
malignos todos los casos con biopsia positiva. De este modo,
un resultado positivo seria muy fiable, al presentar una E muy
alta. Por el contrario, en el caso de que el resultado fuera
negativo, este ya no seria fiable, con cifras por lo general
inaceptablemente bajas de S (demasiados falsos negativos) y
VPN.

En efecto, que un IC en estos indices de eficacia diagnéstica
contenga el 50% indica que tal indice podria ser inutil para el
diagnéstico, dado que equivale a diagnosticar lanzando una
moneda al aire. Estadisticamente, tal hecho seria como un
equivalente a la no-significacién estadistica. No obstante, con
una muestra relativamente escasa como la del estudio, esta
circunstancia se ve favorecida en su aparicién.

Para interpretar correctamente un IC en esta situacién,
y desde el punto de la posible significacién clinica o
importancia del resultado, hemos de dirigir la vista al limite
superior de dicho intervalo, que muestra hasta dénde es
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Tabla 4 - Rendimiento global y en los distintos subgrupos de la puncién percutanea

Sensibilidad (%) VPN (%) Rendimiento
Global 75 (62-85) 63 (47-77) Totalmente mediocre
>3 cm 88 (70-98) 81 (54-96) Aceptable con posibilidad de ser mediocre
< 3cm 70 (46-88) 60 (32-84) Mediocre con posibilidad de ser aceptable
Cuerpo-cola 75 (78-93) 75 (47-93) Mediocre con posibilidad de ser aceptable
Cabeza-uncinado 72 (56-85) 52 (31-72) Totalmente mediocre

VPN: valor predictivo negativo.

posible (en el mejor de los casos) llegar en el rendimiento
diagnéstico del indice en cuestién.

Por otra parte, en biopsias como la que nos ocupa, los
principales items a considerar son la S y el VPN, dado que lo
que mas interesa en una tumoracién cuya imagen es sugestiva
de malignidad es descartar precisamente esa malignidad, de
modo que se puedan evitar intervenciones quirirgicas, en
ocasiones muy agresivas, y tratamientos oncolégicos absolu-
tamente innecesarios. Para ello se necesita una alta S (que
haya pocos falsos negativos en la biopsia) asi como un elevado
VPN que confirme, al final, como muy probablemente cierto un
resultado negativo. Esto ocurre cuando ambos items superan
con claridad el valor del 80%, en su estimacién puntual o, al
menos, en el limite superior de su IC. Si ello ocurre, a pesar de
la no-significacién estadistica, el resultado tiene un valor que
no se debe despreciar desde el punto de vista practico.

Por el contrario, cuando un resultado no contiene el 50% en
su IC (lo que equivaldria a ser estadisticamente significativo)
tendriamos que fijarnos ante todo en la estimacién puntual,
que deberia ser igualmente elevada para aceptar la prueba
como eficaz, pero considerando (esta vez) el limite inferior del
intervalo porque, siendo significativo el resultado, es conve-
niente saber si en el peor de los casos podria ser, o no,
importante clinicamente®®.

Teniendo en cuenta estas consideraciones, en global se
obtienen resultados totalmente mediocres, ya que tanto la S
como el VPN presentan cifras menores del 80%, incluyendo el
50% del IC del VPN, siendo ademas bajos los limites inferiores
de los IC de la S (62%) y superiores del VPN 77%. Del
mismo modo, en los tumores menores de 3 cm ambos valores
tampoco superan el 80% en la cifra puntual y, ademas, ambos
IC incluyen el 50%; sin embargo, el limite superior de
ambos es alto (88 y 84%), por lo que se obtendria un resultado
mediocre con posibilidad de ser aceptable. Por otra parte, en
masas mayores de 3 cm se obtendria una rentabilidad diag-
néstica aceptable con posibilidad de ser mediocre, al aumentar
ligeramentela Sy el VPN, con cifras puntuales mayores del 80%,
sin incluir en el IC el 50%, pero con limites inferiores del IC bajos
(70 y 54% respectivamente). En cuanto a la localizacién, en
tumores proximales se obtiene un rendimiento totalmente
mediocre, ya quelas cifras puntuales son menores de 80%y pese
aque el IC dela S no incluye el 50%, el limite inferior de suIC es
bajo (56%), con un VPN inaceptable (estimacién puntual del 52%,
incluyendo el ICy conlimite superior de 72%). En masas distales,
la rentabilidad es mediocre, pudiendo ser aceptable, ya que
aunque tantola S como el VPN incluyen el 50%, ambos obtienen
una estimacién puntual cercana al 80% (75%) y un limite
superior del IC alto (93%). En la tabla 4 se resume el rendimiento
en los distintos subgrupos.

Pese al aumento de la Sy del VPN en algunos subgrupos, en
general, la biopsia preoperatoria Ginicamente estd indicada
en masas potencialmente irresecables, en pacientes con alto
riesgo quirtrgico o en aquellos pacientes incluidos en
protocolos neoadyuvantes®. Por todo ello, esta no es una
buena técnica para el screening de lesiones ocupantes de
espacio pancredticas al carecer de una alta S, la cual pasaria
por alto un gran nimero de neoplasias en forma de falsos
negativos.

Recientemente se ha extendido el uso de la eco-
endoscopia (EUS), ya que esta técnica es capaz de detectar
pequenos tumores no visibles mediante tomografia compu-
tarizada, condicionando asi un aumento tanto de la S
(alrededor del 90%), como del VPN de las biopsias con aguja
fina. Ademds, tiene gran valor en la estadificacién del
tumor que comprende localizacién, invasién de érganos
vecinos como pared duodenal o estructuras vasculares,
existencia de circulacién colateral y adenopatias paratu-
morales o metastasicas®®!?. No obstante, es un procedi-
miento complejo, que requiere una larga curva de
aprendizaje, sedar al paciente, asi como un instrumental
econdémicamente costoso y que no esta disponible en todos
los centros.

El papel fundamental de la biopsia percutanea se da en el
campo de la oncologia, ya que permite diferenciar entre los
distintos tipos histolégicos, caracteristicas inmuno-histo-
quimicas del tumor y posibles diagndsticos diferenciales.
Aunque el cancer pancreatico es relativamente resistente a
la quimio- y a la radioterapia, en los ultimos afios se estan
abriendo nuevas lineas de investigacién®**'® que consiguen
aumentar la supervivencia e, incluso en algunos casos,
disminuir el tamafio tumoral hasta que esté indicado el
tratamiento quirdrgico. Asimismo, los oncélogos son reti-
centes a iniciar el tratamiento neoadyuvante en aquellos
pacientes que, pese a tener alta sospecha de neoplasia
pancredtica (cuadro clinico y pruebas de imagen compati-
bles) subsidiaria a este tratamiento, presentan biopsias
negativas. Este punto de vista deberia replantearse, aunque
la confirmacién histolégica presenta grandes ventajas, ya
comentadas previamente. Ha de tenerse en cuenta que
hasta el 40% de estos pacientes podrian presentar biopsias
negativas, es decir existiria infratratamiento en este
subgrupo.

La rentabilidad de la biopsia percutdnea pancredtica esta
fuertemente condicionada por el tamarfio de la lesién. De este
modo, esta es una buena opcién diagnéstica en pacientes con
neoplasias pancreaticas irresecables mayores de 3 cm, fun-
damentalmente en aquellos centros que no dispongan de eco-
endoscopia.
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