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Scopo. Il prelievo citologico o istologico di una lesione neoplastica,
sospetta 0 no, primitiva o metastatica, € sempre necessario, sia per giu-
dtificare che per definireil trattamento terapeutico. L’ agobiopsia percu-
tanea eseguita con la guida ecografica & la tecnica piu diffusa, piu rapi-
da, semplice, sicurae meno costosa per eseguire il campionamento cel-
lulare o tissutale. Ci si propone quindi di valutare retrospettivamente la
capacita della biopsia ecoguidata di rispondere a quesito clinico, otte-
nendo un risultato diagnostico dalla procedura e di analizzare i diversi
fattori che possono influire sulla adeguatezza diagnostica del materiale
cellulare o tissutale prelevato.

Materiale e metodi. Il risultato di 1897 prelievi di materiale citologico
o istologico, ottenuti con agobiopsia percutanea sotto guida ecografica
in pazienti con sospettalesione neoplastica é stato valutato in termini di
adeguatezza o inadeguatezza a porre unadiagnosi anatomopatol ogicasul
materiale prelevato. | risultati sono stati valutati rispetto alla sede della
lesione, &l tipo (citologico o istologico) del prelievo eal’ esperienzadel-
I’ operatore (numero di procedure eseguite).

Risultati. I prelievoistologico hapermeso di ottenere un campione ade-
guato per ladiagnosi in una percentuale di casi superiore a quella del
prelievo citologico (94,63% vs 71,18%, p< 0,00001). L’ esperienza del-
I’ operatore e risultato un fattore determinante il successo della procedu-
ra: gli operatori con un’ esperienzainferiore a’50 procedure hanno infat-
ti prelevato materiale inadeguato con una frequenza piu che doppia
(36,29% vs 15,9%) rispetto agli operatori con esperienza superiore; la
differenza é statisticamente significativa per i prelievi istologici.
Conclusioni. L"apprendimento tecnico dell’ operatore ecografista pud
ritenersi adeguato dopo una esperienza personale superiore a 50 proce-
dure per quanto riguardail prelievo microistologico, mentre |’ apprendi-
mento € continuo e progressivo per quanto riguardal’ ottimizzazione del
prelievo citologico.

PaRrOLE cHIAVE: Agobiopsia - Ecografiainterventistica - Tumori, diagnosi.

Factors affecting the results of ultrasound-
guided percutaneous biopsy in oncology

Purpose. Cytological or histological sampling of aneo-
plastic lesion, suspect or non-suspect for malignancy,
either primary or metastatic, is always mandatory for
indicating and planning the therapeutic work-up.
Ultrasound-guided percutaneous needle biopsy is the
most used techniquefor obtaining cellular or tissue sam-
ples, asit isquick, easy, reliable and less expensive than
other techniques. The aim of this paper isto evaluate the
efficacy of US-guided biopsy in responding to the clin-
ica query with adiagnostic result, and to analyse the dif-
ferent factorsthat might influence the diagnostic adequa-
cy of the sampled cellular or tissue material.

Materials and methods. The results of 1897 biopsies
(either cytological or histological), obtained by percut-
aneous US guided techniquein patientswith alesion sus-
pect for neoplasm, were evaluated in terms of adequacy
or inadequacy in obtaining a pathologic diagnosis. The
results were analysed with regard to the site of thelesion,
the sampling method (cytological or histological) and the
expertise of the operator (in terms of number of former-
ly executed procedures).

Results. The difference in adequacy of histological vs
cytological sampling resulted statistically significant
(94.163% vs 71.18%, p<0.00001). The operator’s former
experience resulted the most important factor in deter-
mining the success of the procedure. The operators with
an experience rate below 50 former procedure have, in
fact, obtained inadequate material more than twice
(36.29% vs 15.9%) compared to the more experienced
operators: the difference was statistically significant for
histological samplings.

Conclusions. The period of technical learning of opera-
tors may be considered adequate after a personal experi-
ence of almost 50 procedures |learning or over for micro-
histological sampling; while the apprenticeship is contin-
uous and progressive for optimisation of sampling by
cytoaspiration.

KEy worps: Biopsy, needle - Ultrasonography, interventional -
Neoplasms, diagnosis.

I ntroduzione

Il prelievo di cellule o di frammenti tissutali eseguiti attra-
Verso un ago posizionato per via percutanea, con laguidae
sotto il controllo di tecniche di diagnostica per immagini,
rappresenta uno strumento diagnostico di primaria impor-
tanzain campo oncologico. Ladiagnosi citologica o istolo-
gicas impone siaa momento della primadiagnos di una
lesione occupante spazio, che deve essere definita neopla-
sticao no, siaal momento del riscontro di unalesionein un

Introduction

The sampling of cells or tissue performed by percutane-
ous needle under guidance and control of Imaging tech-
niquesisafirst rate diagnostic tool in oncology.

Cytological and/or histological diagnosis are mandato-
ry both at first diagnosis of a space occupying lesion that
hasto be defined as neoplastic or non neoplastic, and at the
moment of finding a new lesion, in an oncol ogic patient, for
defining its metastatic or non metastatic nature, and again
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paziente oncologico, per definirne la natura metastatica o
primitiva, siain presenza di una lesione residua dopo trat-
tamento, per determinare la persistenzadi malattiao lanatu-
racicatriziale dd tessuto. | quesito clinico puo percio esse-
re focalizzato sulla dimostrazione della presenza di cellule
tumorali maligne, oppure sulla caratterizzazione della neo-
plasia. Spesso gli elementi diagnostici derivanti dall’ima-
ging strumentale non sono sufficienti per una definizione
patol ogica se non in modo superficiae e pertanto non ade-
guato per I'impostazione di una strategia terapeutica onco-
logica.

I1 termine «biopsia», che correttamente significa «prelie-
vo di tessuto vital e da sottoporre ad esameistologico a sco-
po diagnostico», viene utilizzato per praticita, nel presente
articolo, per indicare i prelievi siacitologici che istologici
effettuati con ago percutaneo.

Anche se lasede dellalesione €il parametro pit impor-
tante che condizionala scelta del tipo di prelievo, I'indica
zione clinicainfluenza questa scelta: per |a caratterizzazio-
ne di parametri tissutali o biologici si rende infatti necessa-
rio quas sempreil prelievo microistologico, mentre per deter-
minare I’ eventuale presenza di cellule tumorali € sufficien-
te un prelievo citologico.

L'indicazione allabiopsiadi unalesionein ambito onco-
logico, non deve essere posta sol o sullabase del suo riscon-
tro delle sue caratteristiche in diagnostica strumentale, che
ne definiscono il sospetto in senso neoplastico, ma soprat-
tutto sulla valutazione dell’ impatto clinico che la diagnosi
precisa della sua natura ha sull” impostazi one terapeutica.

L' analisi globaledellasituazione del paziente e delle pos-
sihilitadi curadeve avere unarilevanzamaggiore dellamera
diagnosi di naturadi unalesione piti 0 meno sospetta.

Il livello di importanza clinica, unito a grado di sospet-
to radiol ogico (Iesione sospetta o |esione probabilmente beni-
gna) influenzano, soprattutto nel caso di prelievo citologi-
co, il numero di prelievi e/o di ripetizione della procedura.

Al di fuori del torace, encefalo e 0sso, la guida ecografi-
carappresentalapit comune modalitadi esecuzione del pre-
lievo per i vantaggi che offrerispetto alle altre metodi-
che: visualizzazione multiplanare e in tempo reale sia del-
I’ ago che dellalesione bersaglio e delle strutture adiacenti;
facilitaerapiditadi esecuzione; diffusione e versatilitadel-
lametodica; costi contenuti.

La capacita di rispondere a quesito clinico, ottenendo
unarispostadiagnosticadallaprocedura, dipendedauninsie-
me di fattori, quali I” habitus e la collaborazione del pazien-
te, lasede e le caratteristiche dellalesione, la scelta dell’ a
go, I’ alestimento del materiae bioptico el’ abilitadegli ope-
ratori. Lasceltadell’ ago daimpiegare, siaper i prelievi cito-
logici che per quelli istologici, rappresenta spesso un fatto-
re critico per lafacilita, rapidita, precisione e risultato del-
laprocedura. Nell’ambito delle diverse tipologie di dimen-
sioni, punte, mandrini, meccanismi di aspirazione o di taglio,
I’ago viene sceltoin relazione allasede dellalesione, a tipo
e ala quantita di materiale necessario, e dunque a quesito
clinico, alle preferenze e alla competenza dell’ operatore. I
materiale prelevato deve essere trattato nel modo pit cor-
retto, al fine di ottimizzare e standardizzare il riconosci-
mento morfologico, la diagnosi microscopica ed eventuali
indagini speciali teseaconfermareladiagnosi. L’ abilitadel-
I’ operatore che esegue la biopsia, di chi alestisce il mate-
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in case of a treatment residual lesion, to determine the per-
sistence of the disease or cicatricial nature of tissues. The
clinical query may concern the presence of malignant tumor
cells or the characterisation of neoplasms. The diagnostic
features of imaging are often insufficient for a pathologic
definition and inadequate for planning an oncologic thera-
peutic strategy.

The word “ biopsy” , that literally means “ sampling of
livetissuefor histological examination with diagnostic pur-
pose” , is used in this paper, to indicate both cytological
and histological sampling, performed with percutaneous
needle.

Although the site of the lesion is the most important fac-
tor conditioning the choice of the sampling technique, the
clinical indication influencesthis choice: for the character-
isation of tissue or biological parametersit isalmost always
necessary to performa microhistological sampling, whilea
cytological sampling is sufficient for assessing the possible
presence of tumor cells.

Theindication for biopsing alesion, inthe oncologicfield,
should be based not only on the presence and features of a
lesion suspect for malignancy, but mostly on the evaluation
of the clinical impact that the precise diagnosiswill have on
the therapeutic work-up.

Theoverall analysis of the patient’s conditions and of the
treatment options should have more relevance than the mere
diagnosis of nature of a suspect lesion.

Theclinical relevance, together with the degree of radio-
logic influence, mostly in case of cytological sampling, the
number of samplesand/or of possible repetitions of the pro-
cedure.

With the exception of thorax, brain and bone, USis the
most common guidance method for the execution of biopsy,
because of the advantages it offers compared to other tech-
nigues: real time and multiplanar visualisation of needle,
target lesion and surrounding structures; quick and easy
execution; availability and versatility of the technique; rea-
sonable costs.

The possibility to respond to the clinical query, obtaining
a diagnostic response from the procedure, depends on a
series of factors, such as the shape and co-operation of the
patient, the site and characteristics of the lesion, the choice
of the needle, the preparation of the sample and the ability
of the operators. Choosing the needle, for both cytological
and histological sampling, is often a critical factor affect-
ing the easiness, rapidity, accuracy and result of the proce-
dure. Considering the different types for dimension, tips,
inner needles (sheath), cutting and vacuum mechanisms,
shape of the cutting window etc.., the needleis chosen accord-
ing to the site of thelesion, the kind and amount of required
material, according to the clinical query and the preferenc-
es and competence of the operator.

The sample material should be treated in the most cor-
rect way, in order to optimise and standardise the mor pho-
logic recognition, the microscopical diagnosisand possible
special analysis necessary for confirming the diagnosis. The
ability of the operator who performs the biopsy, of whom
preparesthe material, and of the pathologist, are very impor-
tant factors.

The aim of this paper is to evaluate the different factors
that might influence the diagnostic adequacy of US-guided
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riale e dell’ anatomo-patol ogo che lo analizza costituiscono
sicuramente un fattore importante.

Lo scopo del lavoro e di valutare i diversi fattori che pos-
sono influire sulla adeguatezza diagnostica del materiae cel-
lulare o tissutale prel evato con ago sotto guida ecografica, qua:
li il tipodi prelievo eseguito (agoaspirato o agobiopsia), lasede
dellalesione esaminata, I’ esperienza dell’ operatore in termi-
ni di quantitaetipo di procedure svolte. Laricercasi basasul-
I’analis retrospettiva di 1897 biopsie percutanee ecoguidate
effettuate in vari distretti corporei, esclusalamammella

Materiale e metodi

Sono state val utate 1897 biopsie eseguitein 1821 pazien-
ti nell’arco di 6 anni presso I’ I stituto Europeo di Oncologia.
Intutti i casi leindicazioni alla procedura sono state verifi-
cate dal medico radiologo; il paziente e stato informato del-
lanaturaedei rischi dellaproceduraelapresenzadi un difet-
to grave di coagulazione e stato escluso conil controllo del
tempo di protrombina (>50%), del tempo parziale di trom-
boplastina e della conta piastrinica (>50000/mm3). L’ esame
e stato eseguito dopo disinfezione della cute del paziente
(con iodopovidone per i prelievi microistologici e clorexi-
dinaealcool etilico per quelli citologici) e dopo allestimento
di un campo sterile attorno a distretto in esame. La sonda
ecografica e stata rivestita da un tel o sterile e da un apposi-
to involucro copri-sonda che € stato posizionato successi-
vamente a gel transonico.

La scelta della procedura, quando non condizionata dal-
le sede dellalesione, e stata basata sul quesito clinico: cito-
logia per laricerca di cellule neoplastiche per confermare
ladiagnosi di recidiva o di metastasi di una neoplasia nota
e di istotipo conosciuto, istologia per la diagnosi di natura
di unalesione o per lasua caratterizzazione biologica. Sono
stati impiegati diversi tipi di aghi di differenti case produt-
trici: aghi non trancianti con punta a becco di flauto (come
I’ago di Chiba), 25-20 G, associati 0 meno asistemi di aspi-
razione; aghi trancianti a cassetto con punta conica, a coro-
na o obliqua, siaautomatici che semi-automatici (Tru Cut).

| prelievi sono stati eseguiti utilizzando sonde lineari o
convex inrelazione allasede, con frequenzavariabile da3,5
MHz a 13 MHz, impiegando un ecografo Acuson Sequoia
512 (SiemensMedica Solutions, MountainView, CA - USA)
o un Hitachi Eidos EUB 525 (Esaote Spa, Genova - Italia).

Il materiale prelevato per esame istologico e stato fissa-
to in formalina tamponata al 10%, poiché laformalina &
compatibile conlamaggior parte delle colorazioni standard
e speciali. Il materiale citologico & stato invece immediata-
mente strisciato su vetrini portaoggetto e fissato mediante
immersione dei vetrini in alcool 95% per |a colorazione
Papani colau o mediante essicazionein aria per una colora-
zione panottica (May Grunwald Giemsa). || materiale cito-
logico residuato nell’ ago, qual ora sufficiente, € stato sospe-
so in soluzione fisiologica per il successivo alestimento di
citoinclusi, una procedura che consente di ottenere dal cen-
trifugato cellulare preparati alestibili con metodica istolo-
gica(inclusioneetaglio). Il materiale & stato allestito da per-
sonale infermieristico o da medici in formazione.

L e agobiopsie sono state eseguite da 14 differenti opera-
tori, 8 del quali con un’ esperienzainferiore a 50 procedure
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biopsy, such as the method of sampling (cytologic or histo-
logic), the site of the lesion, the experience of the operator,
in terms of number and technique of formerly performed
procedures. Theresearch isbased on the retrospective anal-
ysis of 1897 US-guided percutaneous biopsies performed
on different body sites, excluding breast.

Materials and methods

1897 bioptical procedures in 1821 pts performed dur-
ing six years were evaluated. In all cases the indications
to the procedures were checked by aradiologist, the patient
was informed on the nature and risks of the procedure, and
the possible presence of a severe coagulation defect was
excluded with a control of the protrombine time (>50%),
partial tromboplastine time, and platelets count (>50000/
mms).

The examwas executed after sterilisation of the skin (with
iodoprovidone for microhistological sampling and with clo-
rexidine and ethyl alcohol for cytological sampling), and
after preparation of a sterilefield of theinterested area. The
US probe was wrapped in a sterile cloth and protected by a
special probe preserving wrapper that was positioned after
applying the trans-sonic gel.

The choice of procedure, when not conditioned by the site
of the lesion, was based on the clinical query: cytology for
searching neoplastic cells, to confirm diagnosis of recur-
rence or of metastases of a known neoplasm and of known
histthype; histology for the diagnosis of nature of a lesion
or for its biological characterisation.

Several models of needles, by different producers, were
used: non-cutting needleswith a short angletip (asthe Chiba
needle), 25-20 Gwith or without aspirating systems; cutting
needleswith notched edge and conic, round or oblique tip,
with automatic or semi-automatic cutting system.

The samplings were performed using linear or convex
transducers, according to the site, with a frequency var-
ying between 3.5 MHz and 13 MHz, with an Acuson
Sequoia 512 (Siemens Medical Solutions, Mountain View,
CA - USA) or a Hitachi Eidos EUB 525 (Esaote Spa,
Genova - Italia).

The samplesfor histology were fixed in buffered formal -
in 10%, as formalin is compatible with most standard and
special staining techniques. Cytological samplings, on the
other end, were immediately smeared on slides and fixed
by immersion in alcohol 95% for Papanicolau stain, or by
desiccation in air for panoptic stain (May Grunwald
Giemsa). Theresidual cytological material inside the nee-
dle, when sufficient, was suspended in a saline solution for
an eventual preparation of cellular inclusions, to obtain
histological sampling fromthe cellular centrifugated. The
material was prepared either by nursesor doctorsin train-
ing.

Fine needle biopsies were performed by 14 different oper-
ators: 8 out of 14 had an experience rate of lessthan 50 for-
mer procedures each (atotal of 124 saplings), 4 had an expe-
rience rate of 50 to 300 former procedures each (a total of
824 samplings) and 2 were over 300 former procedure each
(atotal of 949 procedures).

The results were evaluated in terms of adequacy or non-
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TABELLA |. — Risultati dei prelievi eseguiti mediante agoaspirato
ed agobiopsia. Test di indipendenza x2 di Pearson=197 (p<0.00001).
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TABLE |.—Results of cytol ogic and histol ogic sampling. Pearson x2
statistic=197 (p<0.00001).

Positivo Negativo Inadeguato Positive Negative Inadequate
Agoaspirati 261 307 230 Needle aspiration 261 307 230
(32,71%) (38,47%) (28,82%) (32.71%) (38.47%) (28.82%)
Agobiopsie 716 324 59 Needle biospies 716 324 59
(65,15%) (29.48%) (5,37%) (65.15%) (29.48%) (5.37%)
Totale 977 631 286 Total 977 631 286
(51,5%) (31,76%) (14,54%) (51.5%) (31.76%) (14.54%)

eseguite ciascuno (per un totale di 124 prelievi), 4 conun’e-
sperienzacompresatrale 50 ele 300 procedure eseguite (824
totali) e 2 con piu di 300 procedure svolte (949 procedure).

| risultati sono stati valutati in termini di prelievo ade-
guato o non adeguato, utilizzando il test di indipendenzadel
X2 di Pearson.

Risultati

Lesedi di prelievo sono state: fegato (579), tiroide (325),
prostata (309), linfonodi (283), tessuti molli (103), pancreas
(90), masse addominali extra-epatiche ed extra-renali (71),
rene (57), ghiandole salivari (53), atri distretti (27 prelievi,
di cui 17 riguardavano materiale prelevato in sede di dre-
naggio di raccolte liquide).

Nel 41,07% dei casi e stato eseguito un agoaspirato per
esame citologico (798 procedure), nel 57,93% e stata ese-
guita un’ agobiopsia per esame microistologico (1099 pro-
cedure). Il prelievo e stato effettuato con agoaspirato nel
99,69% delle biopsie effettuate sullatiroide, nel 94,33% di
guelle effettuate sulle ghiandole salivari, nell’80,96% di
quelle effettuate sui linfonodi e nel 75,55% di quelle sul pan-
creas. || prelievo microistologico € stato utilizzato piu spes-
so del citologico su prostata (98,39%), fegato (95,86%), mas-
se addominali extra-epatiche (74,65%), rene (80,71%) etes-
suti molli (51,46%).

Considerando globalmente entrambe le modalitadi prelie-
vo (citologico e istologico), il 51,5% dd materide prelevato
(977 preievi) erisultato positivo per lapresenzadi neoplasia,
il 31,76% (631 prelievi) negativo eil 14,54% (289 preievi) &
risultato inadeguato per la diagnos a causa dell’ esiguita del
materiale stesso, del suo non corretto alestimento o a causa
della presenza di artefatti da fissazione. Dei prelievi ottenuti
mediante agoaspirato, il 32,71% é risultato positivo (presen-
zadi cdlule neoplagtiche), il 38,47% negativo eil 28,82% ina-
deguato. | prelievi microistologici sono risultati positivi nel
65,15%, negativi nel 29,48% e inadeguati nel 5,37% dei cas
(tab. I). Ladifferenzadi adeguatezzatra prelievo citologico e
istologico & statisticamente significativa (p<0,00001).

Lesedi per lequali s € osservata una percentuale piu ele-
vatadi prelievi inadeguati sono state: tiroide (33,53% di ina-
deguati), tessuti molli (26,21%), pancreas (22,22%), ghian-
dolesdivari (20,75%) erene (17,54%). Lapercentudedi pre-
lievi inadeguati nelle dtre sedi e risultata compresatra2,5%
(prostata) e 7,25% (fegato). | risultati dei prelievi citologici e
istologici nei singoli organi e riassuntanellatabellall.

Nel fegato i prelievi microistologici sono stati inadegua-

adequacy, using the Pearson’s Chi-sguare test of indepen-
dence.

Results

The sampling siteswere: liver (579), thyroid (325), pros-
tate (309), lymph nodes (283), soft tissues (103), pancreas
(90), extra-hepatic extra-renal abdominal masses (71), kid-
neys (57), salivary glands (53), other districts (27 samplings,
17 of those involved material obtained fromthe drainage of
liquid collections).

In 41.07% of cases, a needle biopsy was executed for cyto-
logical exam (798 procedures), in 57.93% the biopsy was
executed for microhistological exam (1099 procedures).
Samplings were performed by needle aspiration in 99.69%
of biopsies of the thyroid, in 94.33% of those performed on
salivary glands, in 80.96% of those performed on lymph-
nodes and in 75.55% of those on the pancreas.
Microhistological sampling was used more often than cytol -
ogy in the prostate (98.39%), liver (95.86%), extra-hepatic
abdominal masses (74.65%), kidneys (80.71%) and soft tis-
sues (51.46%).

Considering both sampling methods (cytology or histol-
ogy), 51.5% of obtained material (977 samples) resulted
positive for neoplasm, 31.76% (631 sampl es) negative, and
14.54% (289 samples) resulted inadequate for diagnosis,
due to the insufficient quantity of the material itself, of its
incorrect preparation, or dueto the presence of fixation arte-
facts. 32.71% of samples obtained by needle biopsy result-
ed positive (presence of neoplastic cells), 38.47% negative
and 28.82% inadequate. Microhistological samplings result-
ed positive in 65.15%, negative in 29.48% and inadequate
in 5.37% of cases (tab. I). The difference in the adeguacy
between cytology and histology sampling is statistically sig-
nificative (p<0.00001)

The sites where the highest percentage of inadequacy
was observed were: thyroid (33.53% inadequate sam-
ples), soft tissues (26.21%), pancreas (22.22%), salivary
glands (20.75%) and kidneys (17.54%). The percentage
of inadequacies at other districts resulted between 2.5%
(prostate) and 7.25% (liver). The results of cytological
and histological samplings of the single organs is sum-
marised in Table .

At the liver, microhistological samplings were inadequate
in 6.6% of cases, while 20.8% in cytology. At the pancre-
as, 75.5% of samplings were cytological, with inadequate
results in 29.41% of cases, while none of the 22 microhis-
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TABELLA II. — Risultati delle biopsie eseguite sotto guida ecografica, secondo la sede el tipo di prelievo.
Agoaspirati Agobiopsie Totale
Positivo | Negativo | Inadeguato | Totale | Positivo | Negativo | Inadeguato | Totale | Positivo | Negativo | Inadeguato |Totale
Fegato 10 9 5 24 413 105 37 555 423 114 42 579
Tiroide 53 162 109 324 1 0 0 1 54 162 109 325
Prostata 1 2 2 5 129 169 6 304 130 171 8 309
Linfonodi 98 73 54 225 45 10 3 58 143 83 57 283
Tessuti molli 17 14 19 50 25 20 8 53 42 34 27 103
Pancreas 40 8 20 68 21 1 0 22 61 9 20 0
Addome 9 8 1 18 40 10 3 53 49 18 4 71
Rene 6 0 5 11 35 6 5 46 41 6 10 57
Ghiandole salivari 19 20 11 50 3 0 0 3 22 20 11 53
Drenaggi 6 9 2 17 0 0 0 0 6 9 2 17
Polmone 0 1 1 2 1 0 0 1 1 1 1 3
Surrene 0 0 0 0 2 1 0 3 2 1 0 3
Milza 1 1 0 2 0 0 0 0 1 1 0 2
Osso 1 0 0 1 0 0 0 0 1 0 0 1
Testicolo 0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 1 1

TABLE Il.—Results of ultrasound-guided percutaneous needle biopsies according to the site and type of sampling.

Needle aspiration Needle biopsies Total

Positive | Negative | Inadequate | Total | Positive | Negative | Inadequate | Total Positive | Negative | Inadeguate | Total
Liver 10 9 5 24 413 105 37 555 423 114 42 579
Thyroid 53 162 109 324 1 0 0 1 54 162 109 325
Prostate 1 2 2 5 129 169 6 304 130 171 8 309
Lymph nodes 98 73 54 225 45 10 3 58 143 83 57 283
Soft tissues 17 14 19 50 25 20 8 53 42 34 27 103
Pancreas 40 8 20 68 21 1 0 22 61 9 20 90
Abdomen 9 8 1 18 40 10 3 53 49 18 4 71
Kidney 6 0 5 11 35 6 5 46 41 6 10 57
Sdlivar glands 19 20 11 50 3 0 0 3 22 20 11 53
Drainage 6 9 2 17 0 0 0 0 6 9 2 17
Chest 0 1 1 2 1 0 0 1 1 1 1 3
Adrenal 0 0 0 0 2 1 0 3 2 1 0 3
Spleen 1 1 0 2 0 0 0 0 1 1 0 2
Bone 1 0 0 1 0 0 0 0 1 0 0 1
Testis 0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 1 1
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TABELLA Ill. — Percentuali di inadeguatezza ottenute per
prelievi citologici ed istologici da operatori con diversa espe-
rienza.
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TABLE I11.—Percentage of inadequate sampling obtained in cyto-
logical and histological biopsies different experience group of ope-
rating phisicians.

prozggure 50-300 >300 proc<e5d(31res 50-300 >300
Agoaspirati 35,71% 31,9% 27,16% Needle aspiration 35.71% 31.9% 27.16%
Agobiopsie 36,76%* 5,42%* 5%* Needle biopsies 36.76%* 5.42%* 5%*
*) p<0,0001. *) p<0,0001.

ti nel 6,6% dei casi, mentre quelli citologici nel 20,8%. Nel
pancreas, il 75,5% dei prelievi € stato citologico, con un
risultato inadeguato nel 29,41% dei casi, mentre nessuno dei
22 prelievi microistologici € stato inadeguato. Sullatiroide
sono stati eseguiti 324 agoaspirati ed una agobiopsia: gli
agoaspirati sono risultati positivi nel 16,35% dei casi, nega-
tivi nel 50% e inadeguati nel 33,64% dei casi. Sulle ghian-
dole salivari sono stati effettuati 50 agoaspirati (inadeguati
nel 22% dei casi) e 3 agobiopsie (nessuna delle quali ina-
deguata). In linfonodi di vari distretti corporei gli agoaspi-
rati sono stati inadeguati nel 24% dei casi, le agobiopsie nel
5,17%. Sulla prostata sono state effettuate 304 biopsie a
sestante e 5 agoaspirati, il materiale prelevato € risultato
positivo nel 42% dei casi, hegativo nel 55,33% e inadegua-
to nel 2,5% dei casi.

Il materiale prelevato dagli operatori con un’ esperienza
inferiore alle 50 procedure svolte e risultato inadeguato nel
36,76% delle biopsie e nel 35,71% degli agoaspirati, con
una percentual e complessiva di inadeguatezza del 36,29%.
Gli operatori che hanno effettuato un numero di procedure
compreso tra 50 e 300, hanno eseguito un prelievo inade-
guato nel 31,9% degli agoaspirati e nel 5,42% delle biopsie,
per un totale di inadeguatezzadel 15,9%. Nei prelievi effet-
tuati dai due operatori che hanno eseguito piu di 300 pro-
cedure (rispettivamente 369 e 580 prelievi), la percentuale
di inadeguatezza del materiale & stata compl essivamente del
14,75%: in particolare del 10,68% per |’ operatore che ha
svolto pit di 500 procedure e del 21,13% per I’ atro opera
tore. |l prelievo citologico érisultato inadeguato nel 27,16%
dei casi (22,22% per |’ operatore piu esperto e 31,27% per
I’altro), mentre il prelievo microistologico si érivelato ina-
deguato nel 5% circadei casi per entrambi (tab. 111). Per
guanto riguardai prelievi citologici, ladifferenzadi risulta-
ti ottenuti dai tre gruppi di operatori non € risultata statisti-
camente significativa (p=0,9). Per i prelievi istologici si
osserva una differenza altamente significativa (p<0,00001)
tragli operatori con minore esperienzae quelli dei due grup-
pi che hanno eseguito pit di 50 prelievi.

Complicanze di tipo emorragico si sono verificate nello
0,3% delle procedure, nessunadelle quali harichiesto inter-
vento terapeutico; non si sono verificati altri tipi di compli-
canze.

Discussione
L’ esperienzadell’ operatore érisultatail fattore piti impor-

tante nel determinare il successo di una biopsia sotto guida
ecografica. Gli operatori con un’esperienzainferiorealle 50

tological samplings wasinadequate. 324 needle aspiration
biopsies and 1 histological biopsy were performed at the
thyroid: cytological biopsies were positive in 16.35% of
cases, negative in 50% and inadequate in 33.64% of cas-
es. 50 needle aspirations were performed at the salivary
glands (inadequate in 22% of cases) and 3 histological
biopsies (none inadequate). On lymph nodes, at various
districts, needle aspiration samplings were inadequate in
24% of cases, histological biopsiesin 5.17%. At the pros-
tate, 304 histological sextant biopsies and 5 needle aspi-
rations were performed: the material resulted positive in
42% of cases, negative in 55.33% and inadequate in 2,5%
of cases.

Samples obtained by operatorswith an experience below
50 former proceduresresulted inadequatein 36.76% of his-
tological biopsiesand in 35.71% of needle aspirations, with
an overall inadequacy percentage of 36.29%. The opera-
tors with an experience rate of 50-300 former procedures,
obtained inadequate resultsin 31.9% of needle aspirations
and 5.42% in histological biopsies, with an overall inade-
guacy of 15.9%. In samplings performed by operatorswith
over 300 former procedures (respectively 369 and 580 sam+
plings), the overall percentage of inadequacy of the mate-
rial was 14.75%, in particular: 10.68% for the operator
with over 500 former procedures, and 21.13% for the oth-
er operator. Cytological sampling wasinadequatein 27.16%
of cases (22.22% for the more expert operator and 31.27%
for the other), while microhistological sampling resulted
inadequate in circa 5% of cases, for both operators (Tab.
I11). Asfar ascytological samplings are concerned, the dif-
ference in the results by the three groups of operators was
not statistically significative (p=0.9). In histological sam-
pling, on the other end, the difference is highly significa-
tive (p<0.00001) between the less expert operators and
those of the other two groups with over 50 former proce-
dures.

Complications, such as haemorrhages, are reported in
0.3% of procedures, none has required therapeutic treat-
ment; no other complication, of any nature, was observed.

Discussion

The experience of the operator resulted the most impor-
tant factor in determining the success of a US-guided biop-
sy. The operators with an experience rate below 50 former
procedure have, in fact, obtained inadeguate material more
than twice (36.29% vs 15.9%) compared to the more expe-
rienced operators (x2=37.2, p< .00001). The differencein
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procedure hanno infatti ottenuto materiale inadeguato dal
prelievo con unafrequenzapit che doppia (36,29% vs 15,9%)
rispetto agli operatori con esperienza superiore (x2=37,2,
p<0,00001). Ladifferenzadei risultati € ancorapiu rilevan-
te se vengono presi in considerazione i prelievi istologici
con ago-biopsie (36,76% vs 5,42%). Ladifferenzadi risul-
tati tra gli operatori piu esperti (con pit di 50 o piu di 300
procedure alle spalle) non e significativa (15,9% vs 14,75%)
e non cambia considerando le modalita di prelievo: 31,9%
vs 27,16% per gli agoaspirati e 5,42% vs 5% per i prelievi
microistologici. Appare invece considerevol e, anche se sta-
tisticamente non significativo, il divario tral’ operatore che
ha eseguito 580 procedure e quello che ne ha eseguite 369:
ottengono rispettivamenteil 10,68% eil 21,13%di pre-
lievi inadeguati. Ladifferenzasi accentua ulteriormente per
il prelievo citologico, dove i due operatori hanno ottenuto
rispettivamente il 22,22% e il 31,27% di inadeguatezza.

Da questi dati risulta che I’ elemento critico per |’ acqui-
sizione dellaadeguata competenzanell’ esecuzione dellabio-
psia, al’inizio dell’ esperienza dell’ operatore, € rappresen-
tato dal prelievo microistologico. Con I’ aumentare del nume-
ro di procedure svolte, lacapacitadi ottenere materiale microi-
stol ogico adeguato diviene progressivamente uniformetrai
diversi operatori, mentreil divario nella capacitadi ottene-
re un prelievo citologico adeguato diventa piu evidente.
Sembra pertanto chel’ abilitanell’ ottenere materiale per esa-
me citologico venga acquisita solo dopo aver eseguito un
numero di procedure molto elevato.

Il divario traoperatori con differente esperienza puo dipen-
dere dadivers fattori. La scarsa manualita nell’ esecuzione
del prelievo da parte degli operatori meno esperti puo infat-
ti comportareil non corretto posizionamento dell’ ago al’in-
terno dellalesione, con conseguente esito negativo del pre-
lievo, piuttosto cheinadeguato. Tragli operatori meno esper-
ti lapercentualedi esami negativi € stata pero di poco supe-
riore a quella ottenuta dagli altri operatori (35,71% vs
31,31%): ne consegue che, nel determinare il divario trai
differenti gruppi di operatori, devono concorrere atri fatto-
ri. L’ alestimento del materiale primadell’invio al |abora-
torio di anatomia patologicae un fattore critico: tuttavianon
S é osservata acunacorrelazionetrai diversi operatori che
hanno allestito il materiale, anche perché, nellagrande mag-
gioranzade casi | operazione é stata svoltadalastessainfer-
miera. Maal cuni fattori cheinfluenzano la preparazione del
materiale dipendono dall’ abilita nell’ esecuzione della bio-
psia lapresenzadi unaelevata quantitadi sangue sul vetri-
no puo diluire la cellularita del prelievo, rendendo insuffi-
ciente per la diagnosi il numero di cellule presenti su cia-
scun vetrino. Altri fattori che possono inficiare la adegua-
tezza del materiale prelevato, inducendo fenomeni di dete-
rioramento cellulare, sono la contaminazione del prelievo
da parte del liquido di disinfezione cutanea o da parte del
gel transonico, che pud essere fuoriuscito dall’ involucro che
riveste la sonda in seguito alla puntura accidentale durante
lamanovra. |l corretto allestimento del materiale e partico-
larmente importante per lesioni a prevalente componente
fibrotica e per i sarcomi [1].

Anche |la sede rappresenta un fattore importante nell’ ot-
tenere un prelievo adeguato: primadi tutto essainfluenzala
metodica con laquale viene eseguito il prelievo eil risulta-
to dell’ ago-aspirato € piu spesso inadeguato (28,82%) rispet-
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resultsiseven more evident if we consider the histology sam-
ples with needle-biopsies (36.76% vs 5.42%). The differ-
encein results obtained by more expert operators (with over
50 or over 300 former procedures) isnot significative (15.9%
vs 14.75%) and does not change, even if we consider the
sampling technique: 31.9% vs 27.16% for cytological nee-
dle aspirations and 5.42% vs 5% for microhistological sam-
pling. The difference between the operator who executed 580
procedures and the one who performed 369, is considerable,
although not statistically significant: they obtained respec-
tively 10.68% and 21.13% of inadequate results. The differ-
ence further increases in cytological samplings, where the
two operators respectively obtained 22.22% and 31.27% of
inadequacies.

These data indicate that the critical element for obtain-
ing a suitable competence for the execution of the biopsy, at
the beginning of the operator’s experience, is represented
by the microhistol ogical sampling. Asthe number of execut-
ed proceduresincreases, so doesthe ability of obtaining ade-
guate microistological samplings, and it becomes progres-
sively even among the different operators, while the differ-
enceintheability of obtaining an adequate cytological sam+
pling becomes more evident. It seems that the capability to
obtain material for cytological examination isacquired only
after the operator has performed an extremely high number
of procedures.

The difference among operators with different experi-
ence may vary, depending on several factors. The poor man-
uality in the execution of the sampling by less experienced
operators, may in fact involve the incorrect positioning of
the needleinside the lesion, with consequent negative result
of the sampling, other than inadequacy. Among | ess expert
operators, the percentage of negative exams was but slight-
ly superior than that obtained by the other operators
(35.71% vs 31.31%): thisindicatesthat other factorsinter-
vene in determining the difference among the different
groups of operators. The preparation of the material, before
it issent to the pathologic lab, isa critical factor: anyway,
no correlation was observed among the different operators
who have prepared the material, probably and also because,
in the majority of cases, this operation was performed by
the same nurse. But some factors influencing the prepara-
tion of the material depend on the ability in performing the
biopsy: the presence of an high amount of blood on the
dlide might dilute the cellularity of the sample, making the
number of cells present on each slide insufficient for the
diagnosis. Other factorsthat might interfere with the ade-
guacy of the sample, inducing phenomena of cellular dete-
rioration, are the contamination of the sample by skin dis-
infection liquids, or by the trans-sonic gel, that might spill
out of the probe-preserving wrapping, as consequence of
an accidental puncture during the manoeuvre. The correct
preparation of the material is particularly important for
those lesions with a prevalent fibrotic content and for sar-
comas[1].

The site is also an important factor for obtaining an
adequate sample: first it influences the technique by which
the sampling is executed and the results of needle aspira-
tions are more often inadequate (28.82%), when compared
to biopsies (5.36%). In fact the thyroid, where in 99.69%
of cases the sample was obtained by needle aspiration, is
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to alle agobiopsie (5,36%). Latiroide, ove il 99,69% del
material e & stato prelevato mediante agoaspirato, einfatti la
sedein cui S € registrata la maggior percentuale di inade-
guatezza (33,53%). Questo puo dipendere anche dallaric-
cavascolarizzazione dellaghiandolae delle lesioni tiroidee,
che rende piu frequente I'inquinamento ematico del mate-
riale, specialmente sel’ ago viene mantenuto in sede troppo
alungo. L' attendibilita dell’ esame citologico dellatiroide &
comungue molto alta e la biopsia &€ fondamentale nel per-
corso diagnostico, anche se deve essere ripetuta sino a otte-
nere materiale adeguato [2]. Anche nélle altre sedi in cui la
percentuale di inadeguatezza é risultata piu elevata, il pre-
lievo & avvenuto preval entemente mediante agoaspirato: &
questoil caso del pancreas, in cui il materiale, citologico nel
75,55% dei casi, erisultato inadeguato nel 22,22% dei pre-
lievi. Questo puo dipendere anche dal fatto che le lesioni
maligne pancreatiche sono spesso associate ad alterazioni
di tipo flogistico, e cio rende piul difficoltosa sial’ indivi-
duazione ecograficadellacomponente neoplasticadellalesio-
ne, sialadiagnosi patologica sul solo materiale citologico
[3]. Anche il materiale prelevato dalle ghiandole salivari e
dai linfonodi, in prevalenza citologico (94,33% e 80,96%
rispettivamente), hamostrato un’ elevata percentuale di ina-
deguatezza diagnostica (20,75% e 19,43% rispettivamente).

Nelle sedi sottoposte a prelievo microistologico, la per-
centuale di inadeguatezza é risultata minore: le agobiopsie
eseguite su fegato, prostata e masse addominali sono state
inadeguate solo nel 2,58-7,25% dei casi. In queste stesse
sedi i pochi prelievi citologici eseguiti sono risultati inade-
guati nel 5,5-40% dei casi. Lapossibilitadi prelevare mate-
riale microistologico influenza percio in modo rilevante la
probabilita di ottenere materiale adeguato.

Lelinee guida SCVIR raccomandano una percentual e di
successo dell’ 80% per le biopsie percutanee guidate dall’i-
maging in sedi extra-polmonari [4]. Questo risultato, nella
nostra casisticadi sole biopsie eco-guidate, & stato raggiun-
to solo dagli operatori con maggiore esperienza. In altri stu-
di riguardanti biopsie ecoguidate di singoli distretti, sono
state descritte percentuai di inadeguatezza solo parzialmente
confrontabili con la nostra casistica: 4,7% per prelievi su
masse addominali eseguiti in presenzadel patologo (vs 6,4%
dellanostracasistica) [5]; 9% per biopsie epatiche (vs 7,5%)
[6], 20-30% (vs il nostro 33,53%) per gli agoaspirati tiroi-
dei [7]. In uno studio sulle biopsie addominali € stato otte-
nuto materiale inadeguato nell’ 11,7% dei casi, in particola-
renell’ 11,1% delle biopsie epatiche, nel 13% di quelle pan-
creatiche e nel 14,3% di quelle renali [1].

Lapresenzadel patologo durante la procedura, cosi come
consigliato dallelineeguida SCVIR, puo incrementare la per-
centuale di adeguatezza del materiae prelevato [4], anche se
un recente studio su biopsie tiroidee non ha dimostrato una
differenzasignificativatrai prelievi effettuati conil patologo
e quelli senza[7]. Nella nostra esperienza, la presenza del
patologo potrebbe essere determinante soprattutto nella fase
di alestimento del materiale citologico, che é risultato mag-
giormente suscettibile allo sviluppo di artefatti da non cor-
retto allestimento; inoltre dai nostri dati emerge che I’ opera-
tore acquisisce solo dopo unalunga esperienzalacapacita di
allegtire e prelevare correttamente questo tipo di materiae.

L abilitadello staff dei patologi che analizzail materiale
prelevato, latecnologiadegli ecografi edelle sonde, il nume-
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the site where the largest number of inadequacies was reg-
istered. (33.53%). This may also depend on the high vas-
cularisation of the gland and of thyroid lesions, that results
in a more frequent blood contamination of the material,
especially if the needle is kept inside the lesion for too
long. Thereliability of cytological examination of the thy-
roid is anyway very high, and biopsy is mandatory in its
diagnostic work-up, even in case it might have to be repeat-
ed over and over, untill an adequate sample is obtained
[2]. Also at other sites, where the inadequacy percentage
resulted high, the sampling was mostly performed by nee-
dle aspiration: it is the case of the pancreas, where the
material, cytological in 75.55% of cases, resulted inade-
quate in 22,22% of samplings. This might also depend on
the fact that pancreatic malignant lesions are often asso-
ciated with desmoplastic alterations that make, both the
USvisualisation of the neoplastic component of thelesion
and the pathologic diagnosis on the sole cytological mate-
rial, more difficult [3]. The material obtained from sali-
vary glands and from lymph nodes, mostly cytological
(94.33% and 80.96% respectively), has also shown a high
percentage of diagnostic inadequacy (20.75% and 19.43%
respectively).

At the sites submitted to microhistological sampling, the
percentage of inadequacy resulted lower: the biopsies exe-
cuted at the liver, prostate and abdominal masses resulted
inadeguate only in 2.58-7.25% of cases. At these same sites,
the very few cytological samplings performed resulted inad-
equate in 5.5-40% of cases. Thus, the possibility to obtain
microhistological material greatly influences the probabil -
ity of obtaining an adequate sample.

SCVIR guidelines recommend a percentage of success of
80% for imaging guided percutaneous biopsies at extra-pul-
monary sites [4]. In our series, of all US-guided biopsies,
thisrate of result was reached only by the more experienced
operators. In other studies, concerning USguided biopsies
of single districts, percentage rates of inadegquacies were
described, that are only partially comparable with our series:
4.7% for samplings of abdominal masses, executed at the
presence of a pathologist (vs 6.4% of our series) [5]; 9%
for liver biopsies (vs 7.5%) [6], 20-30% (vs our 33.53%)
for thyroid needle aspirations [ 7]. In one study on biopsies
of abdominal masses, inadequate material was obtained in
11.7% of cases, in particular in 11.1% in liver biopsies, in
13% of pancreatic biopsies and in 14.3% of kidney sam-
plings[1].

The presence of a pathologist during the procedure, as
suggested by SCVIR guidelines, may increase the adegqua-
cy percentage of the sampling [4], even if a recent study
on thyroid biopsies could not demonstrate a significative
difference between the samplings executed at the presence,
and those in absence of a pathologist [7]. In our experi-
ence, the presence of the pathol ogist might be deter minant
mostly at the moment of preparation of the cytological
material, asit is more susceptible of developing artefacts
fromincorrect preparation; furthermore, fromour data, it
is clear that the operator acquires the ability of correctly
preparing this particular material only after a long expe-
rience.

The expertise of the pathologists' staff who analyse the
samples, the technol ogy of USdevices and probes, the num-
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ro di passaggi effettuati sullalesione elacollaborazione da
parte del paziente sono atri fattori in grado di influenzare
il successo diagnostico della procedura.

Conclusioni

In conclusione, & possibile affermare che, a finedi ridur-
relapercentuale di inadeguatezza del prelievo € preferibile
ottenere materiale per esame microistologico piuttosto che
per esame citologico, ove le caratteristiche della lesione e
dell’ organo in esame lo consentano. La fase di apprendi-
mento tecnico dell’ operatore puo ritenersi adeguata dopo
una esperienza personal e superiore a 50 procedure per quan-
toriguardail prelievo microistologico, I" apprendimento risul-
tainvece essere continuo e progressivo per quanto riguarda
I’ ottimizzazione del prelievo mediante citoaspirazione.

3) Stacul F, SponzaM, Ricci Cetal: Le
biopsie: guida, materiali, tecnicaerisul-
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