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Resumo
Objetivo: A endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle aspiration (EBUS-TBNA, punção aspirativa por 
agulha guiada por ultrassom endobrônquico) é um método seguro e preciso para a coleta de amostras de linfonodos 
mediastinais e hilares. O presente estudo teve por objetivo avaliar os resultados iniciais com EBUS-TBNA para o 
estadiamento linfonodal de câncer de pulmão em 3 hospitais acadêmicos no Brasil. Métodos: Análise retrospectiva 
de pacientes com neoplasia de pulmão diagnosticada e submetidos a EBUS-TBNA para estadiamento linfonodal 
mediastinal. Todos os procedimentos foram realizados sob anestesia geral. Utilizou-se um ecobroncoscópio, uma 
processadora de ultrassom e agulhas 22 G descartáveis e compatíveis com o ecobroncoscópio. Resultados: Entre 
janeiro de 2011 e janeiro de 2014, 149 pacientes foram submetidos ao estadiamento linfonodal com EBUS-
TBNA. A média de idade foi 66 ± 12 anos, sendo 58% do sexo masculino. Um total de 407 linfonodos foram 
puncionados via EBUS-TBNA. Os tipos mais comuns de neoplasia brônquica foram adenocarcinoma (em 67%) 
e carcinoma escamoso (em 24%). Para o estadiamento da neoplasia, o EBUS-TBNA apresentou sensibilidade de 
96%, especificidade de 100% e valor preditivo negativo de 85%. Conclusões: A EBUS-TBNA mostrou-se um 
método seguro e acurado no estadiamento linfonodal em pacientes com câncer de pulmão. 

Descritores: Neoplasias Pulmonares; Estadiamento de neoplasias; Broncoscopia; Aspiração por agulha fina 
guiada por ultrassom endoscópico; Linfonodos.

Abstract
Objective: Endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle aspiration (EBUS-TBNA) is a minimally 
invasive, safe and accurate method for collecting samples from mediastinal and hilar lymph nodes. This study 
focused on the initial results obtained with EBUS-TBNA for lung cancer and lymph node staging at three 
teaching hospitals in Brazil. Methods: This was a retrospective analysis of patients diagnosed with lung cancer 
and submitted to EBUS-TBNA for mediastinal lymph node staging. The EBUS-TBNA procedures, which involved 
the use of an EBUS scope, an ultrasound processor, and a compatible, disposable 22 G needle, were performed 
while the patients were under general anesthesia. Results: Between January of 2011 and January of 2014, 149 
patients underwent EBUS-TBNA for lymph node staging. The mean age was 66 ± 12 years, and 58% were male. 
A total of 407 lymph nodes were sampled by EBUS-TBNA. The most common types of lung neoplasm were 
adenocarcinoma (in 67%) and squamous cell carcinoma (in 24%). For lung cancer staging, EBUS-TBNA was 
found to have a sensitivity of 96%, a specificity of 100%, and a negative predictive value of 85%. Conclusions: 
We found EBUS-TBNA to be a safe and accurate method for lymph node staging in lung cancer patients. 

Keywords: Lung neoplasms; Neoplasm staging; Bronchoscopy; Endoscopic ultrasound-guided fine needle 
aspiration; Lymph nodes.

*Trabalho realizado no Instituto do Coração, Hospital das Clínicas, Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo, no Instituto 
do Câncer do Estado de São Paulo e no Hospital Sírio-Libanês, São Paulo (SP) Brasil.
Endereço para correspondência: Paulo Francisco Guerreiro Cardoso. Serviço de Endoscopia Respiratória, Instituto do Coração, 
Hospital das Clínicas, FMUSP, Rua Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, 44, Bloco II, Andar Térreo (CAPI) Cerqueira César, CEP 05403-
000, São Paulo, SP, Brasil. 
Tel. 55 11 3221-2232. E-mail: cardosop@gmail.com
Apoio financeiro: Nenhum.
Recebido para publicação em 7/11/2014. Aprovado, após revisão, em 17/12/2014. 

Artigo Original



24	 Figueiredo VR, Cardoso PFG, Jacomelli M, Demarzo SE, Palomino ALM, Rodrigues AJ, et al.

J Bras Pneumol. 2015;41(1):23-30 http://dx.doi.org/10.1590/S1806-37132015000100004

A implantação da EBUS-TBNA no Brasil tem 
exigido planejamento, treinamento de médicos 
e enfermeiros, mudanças na estrutura física de 
instalações, um novo protocolo operacional e 
uma estratégia de cobrança adaptada ao uso do 
procedimento no país.(6) Este estudo concentrou-se 
nos resultados do uso da EBUS-TBNA para 
estadiamento de câncer de pulmão em três 
hospitais universitários no Brasil. 

Métodos

Trata-se de um estudo transversal retrospectivo 
que incluiu pacientes ≥ 18 anos de idade com 
diagnóstico de câncer de pulmão submetidos a 
EBUS-TBNA para estadiamento linfonodal entre 
janeiro de 2011 e janeiro de 2014. O estudo foi 
aprovado pela Comissão de Ética em Pesquisa do 
Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da 
Universidade de São Paulo (Protocolo nº 435.645), 
na cidade de São Paulo (SP). 

Cada EBUS-TBNA foi realizada por um 
broncoscopista de um grupo de três broncoscopistas 
experientes, todos os quais treinados para 
realizar broncoscopia padrão e broncoscopia 
intervencionista, com níveis semelhantes de 
treinamento para a realização de EBUS-TBNA; 
cada um havia realizado o procedimento mais 
de 50 vezes. Em todos os casos, foi usado um 
ecobroncoscópio (BF-UC180F; Olympus Medical 
Systems, Tóquio, Japão). A ultrassonografia 
foi realizada por meio da processadora de 
ultrassom EU-ME1 (Olympus Medical Systems) 
ou Prosound α5 (Aloka, Tóquio, Japão). Foram 
usadas agulhas 22 G descartáveis, compatíveis com 
o ecobroncoscópio: NA-201SX-4022 (Olympus 
Medical Systems); ECHO-HD-22-EBUS-O (Cook 
Medical, Winston-Salem, NC, EUA) ou GUS-45-
18-022 (Medi-Globe, Achenmühle, Alemanha). O 
procedimento foi realizado no centro cirúrgico 
ou na suíte de endoscopia. Na maioria dos 
procedimentos, um citopatologista treinado esteve 
presente para analisar os aspirados citológicos dos 
linfonodos e determinar se o material coletado 
era satisfatório para o diagnóstico. O mapa de 
linfonodos descrito por Yasufuku et al.(7) foi 
usado para localizar as cadeias linfonodais em 
todos os procedimentos. 

Para verificar se havia lesões intraluminais 
nas vias aéreas, a EBUS-TBNA foi precedida de 
broncoscopia convencional com anestesia local 
(instilação de xilocaína a 1% na via aérea). Caso 
fossem identificadas lesões desse tipo, as biópsias 

Introdução

O câncer de pulmão é a principal causa de 
morte por câncer; estima-se que tenha sido 
responsável por 160.000 mortes nos Estados 
Unidos em 2012.(1) No Brasil, há cerca de 27.000 
novos casos de câncer de pulmão a cada ano.(2) 
O prognóstico depende de diagnóstico precoce, 
histologia e estadiamento. A TC e a tomografia 
por emissão de pósitrons (PET, do inglês positron 
emission tomography) com TC (PET/TC) são passos 
importantes no processo de estadiamento do câncer 
de pulmão. A coleta de amostras de linfonodos 
mediastinais para citologia e histopatologia é 
essencial para um estadiamento preciso, pois 
fornece as diretrizes para o tratamento e pode 
evitar cirurgias desnecessárias. As amostras para a 
citologia e histopatologia dos linfonodos podem 
ser obtidas endoscopicamente (por meio de 
biópsia aspirativa broncoscópica convencional 
ou guiada por ultrassom) ou cirurgicamente (por 
meio de mediastinoscopia, mediastinotomia, 
amostragem mediastinal ou dissecção dos 
linfonodos mediastinais). 

Demonstrou-se que a endobronchial 
ultrasound-guided transbronchial needle aspiration 
(EBUS-TBNA, aspiração transbrônquica com 
agulha, guiada por ultrassom endobrônquico), 
um método minimamente invasivo, é segura e 
precisa para a coleta de amostras de linfonodos 
mediastinais e hilares. No estadiamento dos 
linfonodos mediastinais em pacientes com câncer 
de pulmão, a EBUS-TBNA demonstrou precisão 
de 98%(3) e superioridade com relação à TC e 
à PET/TC, mesmo na ausência de adenopatia 
mediastinal (linfonodo ≥ 10 mm de diâmetro) na 
TC. Como a EBUS-TBNA é um procedimento não 
cirúrgico, causa menos desconforto ao paciente 
e pode ser realizada em regime ambulatorial; 
o custo de tratamento com a EBUS-TBNA é, 
portanto, menor do que com a mediastinoscopia.(4) 

Estudos prospectivos comparando a EBUS-
TBNA à mediastinoscopia mostraram que, no 
estadiamento dos linfonodos de pacientes com 
câncer pulmonar de células não pequenas, há um 
alto nível de concordância entre os dois métodos.
(4,5) Além disso, a EBUS-TBNA é capaz de identificar 
metástases linfonodais hilares contralaterais. 
O exame começa com os linfonodos da cadeia 
N3 e avança em direção às cadeias N2 e N1. A 
coleta de amostras inclui qualquer cadeia com 
linfonodos com mais de 5 mm de diâmetro em 
seu eixo curto. 
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fragmentos e sedimentos foram embebidos em 
parafina para histologia e imuno-histoquímica. 

Os dados coletados são apresentados na 
forma de números absolutos e porcentagens. A 
sensibilidade, a especificidade e o valor preditivo 
negativo para a detecção de metástase linfonodal 
foram calculados da seguinte maneira: 

•	 sensibilidade = vp / (vp+fn)
•	 especificidade = vn / (vn+fp)
•	 valor preditivo positivo = vp / (vp+fp)
•	 valor preditivo negativo = vn / (vn+fn)

em que vp é verdadeiro positivo; vn é verdadeiro 
negativo; fp é falso positivo e fn é falso negativo. 
A diferença de tamanho entre linfonodos malignos 
e benignos foi calculada por meio do teste z. O 
nível de significância adotado foi de p < 0,05. 

Resultados

Cento e quarenta e nove pacientes com 
diagnóstico de câncer de pulmão foram submetidos 
a EBUS-TBNA para estadiamento linfonodal. A 
média de idade foi de 66 ± 12 anos, e 87 (58%) 
dos pacientes eram do sexo masculino. A Figura 
1 resume o processo de inclusão dos pacientes 
e os resultados da EBUS-TBNA. Com base nos 
achados da EBUS-TBNA, o câncer foi classificado 
em N0/N1 em 69 pacientes (46%) e em N2/N3 
em 80 (54%). A histopatologia e o estadiamento 
linfonodal mediastinal por meio da EBUS-TBNA 

eram realizadas somente ao fim do estadiamento 
por EBUS-TBNA. A EBUS-TBNA seguiu os passos 
padronizados, desde a avaliação das imagens 
de TC e PET/TC até o procedimento em si. O 
planejamento do procedimento incluiu a decisão 
a respeito de quais cadeias linfonodais seriam 
puncionadas em uma sequência de biópsias 
aspirativas, primeiro na cadeia linfonodal mais 
distante do tumor (cadeia N3) e, em seguida, 
nas cadeias linfonodais mais próximas do tumor 
(N2 e N1).(8) O procedimento foi realizado com 
o paciente sob anestesia geral. A via aérea foi 
mantida com máscara laríngea ou intubação 
endotraqueal. Antes da coleta das amostras, as 
cadeias linfonodais mediastinais foram mapeadas, 
medidas e fotografadas. O conteúdo dos linfonodos 
foi aspirado a fim de coletar aspirados celulares 
para citologia. Foram também coletadas amostras 
de tecido para histologia. O material coletado foi 
empurrado para fora da agulha pelo fio-guia e 
disposto em lâminas de vidro ou em um recipiente. 
Uma única gota do material foi colocada sobre 
a lâmina de vidro e uma mancha uniforme foi 
então produzida. O restante do material dentro da 
agulha foi despejado em solução de formaldeído 
a 10% para a preparação de blocos celulares. 
Amostras sólidas foram colocadas em um recipiente 
separado com solução de formaldeído a 10% para 
histopatologia. No departamento de patologia, 

149 EBUS-TBNA realizadas
407 linfonodos

53 linfonodos
amostra insatisfatória

69 N0/N1
204 linfonodos

80 N2/N3
150 linfonodos

42 N0/N1
não confirmados
cirurgicamente
224 linfonodos

4 N0/N1 falsos
4 linfonodos 

benignos falsos

23 N0/N1
76 linfonodos

benignos verdadeiros

20 linfonodos
(diâmetro 5-10 mm)

130 linfonodos
(diâmetro > 10 mm)

29 linfonodos
(diâmetro 5-10 mm)

47 linfonodos
(diâmetro > 10 mm)

Figura 1 - Fluxograma do processo de inclusão de pacientes, dos linfonodos puncionados e dos resultados 
da endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle aspiration (EBUS-TBNA). 
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O diagnóstico citológico final e o diâmetro 
dos linfonodos estão descritos na Tabela 2. No 
tocante ao tamanho dos linfonodos, a comparação 
entre linfonodos benignos e malignos mostrou 
que aqueles com mais de 10 mm de diâmetro 
eram mais frequentemente malignos. Dos 407 
linfonodos submetidos à biópsia, 76 (19%) foram 
classificados em benignos com base nos achados 
cirúrgicos. Desses 76 linfonodos, 47 (62%) tinham 
diâmetro > 10 mm e 29 (38%) tinham de 5 a 
10 mm de diâmetro, com linfadenite reacional 
em 75 e resultado positivo para tuberculose 
em 1. O achado de malignidade em linfonodos 

estão descritos na Tabela 1. A histologia do tumor 
mostrou que, em nossa amostra, o tipo mais 
comum de neoplasia foi o adenocarcinoma, que 
foi identificado em 100 casos (67%), seguido de 
carcinoma de células escamosas, em 36 (24%), 
carcinoma de células pequenas, em 7 (5%), tumor 
carcinoide, em 3 (2%), sarcoma, em 2 (1%) e 
carcinoma mucoepidermoide, em 1 (0,5%). A 
EBUS-TBNA identificou câncer de pulmão e 
linfonodos N0/N1 em 69 pacientes, 27 (39%) 
dos quais foram submetidos a estadiamento 
linfonodal cirúrgico. Houve 23 resultados 
positivos verdadeiros e 4 resultados negativos 
falsos (3 adenocarcinomas e 1 tumor carcinoide). 
Dos demais 42 pacientes (aqueles nos quais o 
estadiamento não foi confirmado por cirurgia), 
32% foram considerados inaptos para cirurgia, 
17% apresentaram metástases à distância, 4% 
apresentaram outro tumor primário, fora do 
pulmão, e 13% não foram encontrados. Houve 
uma complicação relativa ao procedimento — 
sangramento endobrônquico no local da punção em 
um paciente com carcinoma de células pequenas 
— que foi controlada endoscopicamente. Não 
houve mortalidade relativa ao procedimento 
entre os pacientes de nossa amostra. 

Um total de 407 linfonodos com diâmetro 
≥ 5 mm foi avaliado por meio de EBUS-TBNA, 
com uma média de 3,15 linfonodos por paciente. 
Cinquenta e três (13%) das punções foram 
consideradas insatisfatórias para análise pelo 
patologista. As cadeias linfonodais das quais se 
coletaram amostras foram 2R (0,8%); 2L (0,4%); 
4R (23,5%); 4L (14,0%); 7 (30,8%); 10R (6,0%); 
10L (4,6%); 11R (8,8%); 11L (10,4%); 12R (0,4%) e 
12L (0,2%). As Figuras 2 e 3 ilustram as amostras 
citológicas e histológicas, respectivamente. 

Tabela 1 - Histopatologia e estadiamento linfonodal 
mediastinal por meio de endobronchial ultrasound-
guided transbronchial needle aspiration. 

Histopatologia Nº de pacientes (%)
Total N0/N1 N2 N3

Adenocarcinoma 100 (67) 46 (46) 34 (34) 20 (20)
Carcinoma de 
células escamosas

36 (24) 17 (47) 14 (39) 5 (14)

Carcinoma de 
células pequenas

7 (5) 1 (14) 5 (72) 1 (14)

Tumor carcinoide 3 (2) 2 (67) 0 1 (33)
Sarcoma 2 (1) 2 (100) 0 0
Carcinoma 
mucoepidermoide

1 (0,7) 1 (100) 0 0

Total 149 (100) 69 (46) 53 (36) 27 (18) Figura 2 - Citologia aspirativa por agulha fina de um 
linfonodo com carcinoma espinocelular (coloração com 
tionina; aumento: 400×). Cortesia do Laboratório de 
Patologia, Instituto do Coração, Hospital das Clínicas, 
Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo, 
São Paulo (SP) Brasil. 

Figura 3 - Histopatologia de bloco celular de um 
linfonodo com carcinoma espinocelular (coloração 
com H&E; aumento: 400×). Cortesia do Laboratório de 
Patologia, Instituto do Coração, Hospital das Clínicas, 
Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo, 
São Paulo (SP) Brasil. 
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trabalhosa, acreditamos que seja necessário realizar 
sedação profunda ou anestesia geral para que 
se possa realizar o procedimento de maneira 
fácil e segura. Além disso, é mais fácil ensinar 
a EBUS-TBNA em hospitais universitários se o 
procedimento é realizado sob anestesia geral. Em 
alguns centros, a EBUS-TBNA é realizada com 
um broncoscópio rígido sob anestesia geral. (10) 
Em outros, é realizada por meio de um tubo 
endotraqueal sob sedação profunda ou por 
meio de uma máscara laríngea sob anestesia 
geral.(11,12) Em nosso centro, a preferência é pela 
realização do procedimento por meio de uma 
máscara laríngea sob anestesia geral. 

Foram propostas várias estratégias de 
abordagem dos linfonodos mediastinais e hilares. (8) 
A punção e o mapeamento de linfonodos podem 
ser realizados simultaneamente, sendo que os 
linfonodos com características malignas, tais como 
diâmetro > 10 mm, forma esférica, margens bem 
definidas, necrose, heterogeneidade e ausência de 
hilo são identificados seletivamente.(13) Em nosso 
estudo, fizemos o mapeamento ultrassonográfico 
de todos os linfonodos acessíveis antes da punção 
das cadeias linfonodais. Conforme a recomendação 
de outros autores,(11,13) coletamos amostras de 
linfonodos cujo diâmetro era ≥ 5 mm, os quais 
supostamente teriam um impacto maior no 
estadiamento e manejo. 

Verificamos que, nos pacientes com câncer de 
pulmão avaliados no presente estudo, linfonodos 
com mais de 10 mm de diâmetro foram mais 
frequentemente malignos, em conformidade com 
a literatura. No entanto, Herth et al.(14) relataram 
que, para a detecção de linfonodos metastáticos 
de 5-10 mm de diâmetro, a EBUS-TBNA tem 
sensibilidade de 89% e valor preditivo negativo 
de 98,9%. Em nosso estudo, 13% dos linfonodos 
positivos para malignidade tinham diâmetro 
≤ 10 mm. Esse achado resultou em mudança 
do tratamento do câncer em 5 pacientes (33% 
dos pacientes nos quais linfonodos mediastinais 
haviam sido classificados em insuspeitos por 
meio de PET/TC e TC). Nesse contexto, a EBUS-
TBNA poderia desempenhar um papel importante 
na abordagem de linfonodos mediastinais e 
hilares inicialmente considerados metastáticos 
ou não metastáticos com base apenas em seu 
diâmetro, determinado por outros métodos de 
imagem. Nossos dados mostram que 62% dos 
linfonodos mediastinais verdadeiramente benignos 
tinham diâmetro > 10 mm, ao passo que 13% 

que haviam sido classificados em insuspeitos 
por outros métodos de imagem (PET/TC e TC) 
resultou em mudança da estratégia de tratamento 
em 5 pacientes (o que corresponde a 33% dos 
pacientes nos quais nem a PET/TC nem a TC 
levantaram suspeita a respeito dos linfonodos 
mediastinais em questão). A Tabela 2 mostra 
os diâmetros dos linfonodos e os diagnósticos 
citológicos finais. Para a detecção de metástases 
linfonodais em nossa amostra, a EBUS-TBNA 
apresentou sensibilidade de 96% (103 de 117), 
especificidade de 100% e valor preditivo negativo 
de 85% (23 de 27). 

Discussão

Resultados preliminares dos três primeiros 
centros brasileiros nos quais a EBUS-TBNA foi 
implantada demonstraram que se trata de um 
método seguro e preciso para o estadiamento do 
câncer de pulmão. A preferência por anestesia 
geral em vez de sedação consciente baseia-se no 
conforto que aquela proporciona aos pacientes 
e à equipe de EBUS-TBNA. A realização da 
citopatologia no mesmo local frequentemente 
aumenta o tempo do procedimento em troca 
de resultados mais precisos. No entanto, o uso 
rotineiro de anestesia geral aumenta o custo e a 
duração do procedimento (no centro cirúrgico ou 
na suíte de endoscopia). No tocante à precisão, um 
estudo comparando a sedação profunda à sedação 
consciente para estadiamento de câncer por meio 
de EBUS-TBNA mostrou que mais linfonodos 
foram puncionados sob sedação profunda do 
que sob sedação consciente, com rendimentos 
diagnósticos de 80% e 66%, respectivamente. (9) 
Como a EBUS-TBNA é tecnicamente difícil e 

Tabela 2 - Diagnóstico citológico final em 407 
linfonodos. 

Diagnóstico 
citológico final

Nº de linfonodos (%)

n (%) Diâmetro
5-10 mm > 10 mm

Positivo para células 
malignas

150 (37) 20 (13) 130 (87)*

Benignoa 76 (19) 29 (38) 47 (62)*
Negativo para células 
malignasb 128 (31) 38 (30) 90 (70)

Benigno falso 4 (1) 1 (25) 3 (75)
Amostra insatisfatória 53 (13) 7 (13) 46 (87)
Total 407 91 (22) 316 (78)
*diferença significante (p < 0,001; IC95%: 0,137-0,363). 
aConfirmado por cirurgia. bNão confirmado por cirurgia.
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local a fim de melhorar a precisão diagnóstica 
da EBUS-TBNA.(17) Após termos relatado nossa 
experiência inicial com a EBUS-TBNA, houve 
melhorias na técnica e na coleta, preparação e 
processamento de amostras, e a experiência da 
equipe aumentou. Mais importante, a presença de 
um citopatologista no local reduziu a proporção 
de amostras consideradas insatisfatórias para o 
diagnóstico, de 26% no primeiro ano de nossa 
experiência para 13% até o momento. 

Há muitas evidências de que a EBUS-TBNA 
seja um procedimento seguro; segundo se relatou, 
a taxa de complicações, incluindo complicações 
menores, como broncoespasmo e sangramento 
endobrônquico, e complicações mais graves, 
como pneumomediastino e mediastinite, varia 
de 0,5% a 1,2%.(18) No presente estudo, houve 
apenas uma complicação relativa ao procedimento 
nos 149 pacientes avaliados, e não houve mortes 
relativas ao procedimento. 

Há relatos de novos métodos cuja finalidade é 
melhorar a coleta de amostras guiada por EBUS. (19) 
Tais métodos incluem o uso de minifórceps para 
a coleta de fragmentos de linfonodos através de 
pequenas perfurações na parede brônquica. (19) Além 
disso, a análise do perfil genético dos tumores nas 
amostras coletadas foi recentemente incluída em 
protocolos de EBUS-TBNA.(20,21) Nesse contexto, 
mudanças no procedimento e na coleta e análise 
das amostras são indicadores do desenvolvimento 
tecnológico contínuo da EBUS-TBNA. 

Em suma, os resultados iniciais obtidos com 
a EBUS-TBNA no Brasil indicam que se trata 
de um procedimento seguro e preciso para o 
estadiamento do câncer de pulmão. Trata-se de 
um procedimento minimamente invasivo cujos 
resultados podem ter um impacto significativo na 
estratégia terapêutica; a chance de um paciente 
ser submetido a cirurgia desnecessária é maior 
quando as decisões terapêuticas baseiam-se 
exclusivamente em achados radiológicos. O sucesso 
da EBUS-TBNA depende da colaboração entre os 
membros de uma equipe multidisciplinar composta 
por médicos (broncoscopista, citopatologista e 
anestesista) e paramédicos. 
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