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ABSTRACT

Presentamos el comentario de un estudio retrospectivo que analiza el
seguimiento y la evaluacion de la fibrosis pulmonar idiopatica mediante la
tomografia computarizada de alta resolucién (TCAR) y los test de funcién
respiratoria. El objetivo de este estudio consiste en correlacionar el grado
de retraccion pulmonar mediante la técnica de registro elastico con TCAR
y el deterioro funcional que se producen en la fibrosis pulmonar
idiopatica. Para ello, se realizé un registro elastico con dos TC para obtener
mapas de deformaciébn pulmonar. El registro eldstico evalué
cuantitativamente la retraccion pulmonar en la fibrosis pulmonar
idiopatica, correlacionandose con las pruebas de funcién pulmonar.

We present a review of a retrospective study that analyzes the evaluation
and follow-up of idiopathic pulmonary fibrosis using high-resolution
computed tomography (HRCT) and respiratory function tests. The aim of
this study is to correlate the degree of lung shrinkage using elastic
registration technique with HRCT and the functional impairment
observed in idiopathic pulmonary fibrosis. Elastic registration was
performed on HRCT to obtain lung shrinkage maps using a Jacobian
determinant. Elastic registration quantitatively assessed lung shrinkage in
idiopathic pulmonary fibrosis, correlating with pulmonary function tests.
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La Fibrosis Pulmonar Idiopatica (FPI) produce una
fibrosis progresiva e irreversible del parénquima
pulmonar y un deterioro de la funcién respiratoria
asociados a una alta tasa de mortalidad. Se
caracteriza por inflamacion alveolar, trastornos
estructurales parenquimatosas y fibrosis. Las
pruebas de funcién pulmonar son los indicadores
mas comunes de la progresion de la IPF. La TCAR es
fundamental para evaluar las enfermedades
intersticiales pulmonares, pero su evaluacion visual
es subjetiva.

El objetivo del estudio comentado es analizar los
nuevos indicadores de progresiéon como la
retraccién parenquimatosa y el remodelado vascular
y correlacionarlos entre si, con el deterioro funcional
y con los hallazgos habituales por TC.

Se trata de un estudio retrospectivo con una cohorte
de un solo centro. En las pruebas funcionales se
incluyeron medidas como el porcentaje de
capacidad vital (CV%), de capacidad vital forzada
(CVF%), de capacidad pulmonar total (CPT%)y de
capacidad de difusién del monéxido de carbono
(DLco%). Se definié el deterioro funcional como una
disminucién absoluta del 10% de la CVF% o una
disminucion absoluta del 15% de la DLco%, segun
los criterios de 2011 del equipo multidisciplinar de la
ATS/ERS/JIRS/ALAT. En base a ello, se establecieron
grupos de estabilidad y deterioro funcional.

o Criterios de inclusion: pacientes diagnosticados
de FPI (siguiendo las pautas de 2011 de la
ATS/ERS/JRS/ALAT), con al menos dos TC (uno
inicial y otro de seguimiento) y pruebas
funcionales realizadas el mismo dia del escaner.
Criterios de exclusion: mala calidad de imagen
con artefactos significativos, coexistencia de
otras enfermedades pulmonares, cirugias o
derrame pleural y/o datos de pruebas
respiratorias incompletos.

Se obtuvo una muestra de 69 pacientes
diagnosticados de FPI de enero de 2015 a mayo de
2021.
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Se emplearon TC multidetector sin contraste
intravenoso, con adquisicion en inspiracion y
craneocaudal desde los apices pulmonares hasta el
diafragma, en decubito supino y con las manos del
paciente por encima de la cabeza.

Dos radidlogos evaluaron visualmente las imagenes de
manera independiente para determinar la estabilidad,
deterioro o mejora de la FPI. Se establecié un grupo de
deterioro visual si aumentaban las opacidades en vidrio
esmerilado, las bronquiectasias de traccién y/o la
formacién de panal; de lo contrario, se consideraba
estable morfolégicamente.

—

Para llevar a cabo el estudio elastico se realizé un
analisis de las imagenes utilizando varios softwares y
técnicas de procesado de imagen. Primero se
preprocesaron las imagenes con un muestreo
isotrépico de 1 mm y se segmentaron los campos
pulmonares con “deep-learning”, UNet e InferRead™ CT
Lung, versiéon R3.12.3; Infervision Medical Technology Co.,
Ltd). A continuacion, se realizo el registro elastico
utilizando ElasticSyN de Advanced Normalization Tools
(ANTSs), que emparejaba las TC iniciales y de
seguimiento para generar un campo de deformacién
pulmonar. Este campo muestra el grado de
desplazamiento de cada voxel que existe entre las dos
TCy nos indica, utilizando una escala logaritmica
jacobiana, si hay retraccion (log_jac <0), expansion (>0)
o si no existen cambios en la elasticidad del
parénquima pulmonar (=0). Estos datos son
representados en un mapa de colores.
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La evaluacién y segmentacion vascular fue obtenida
mediante diferentes técnicas automaticas.

Se utilizoé el software SPSS 26.0 (SPSS) para el
analisis estadistico. Las correlaciones entre los
valores medios de log_jac, los indicadores de
funcién pulmonar y los parametros relacionados con
los vasos sanguineos en pacientes con FPI se
analizaron mediante el coeficiente de correlacién de
Spearman. Se consideré un valor p < 0.05 como
estadisticamente significativo.

En cuanto a los resultados, en primer lugar, habria
que destacar algunos datos de la muestra. El
intervalo medio entre los TC inicial y de seguimiento
fue de 13,1 meses. Fue mas largo para los pacientes
con deterioro funcional (mediana, 20,6 meses) que
para los pacientes con estabilidad funcional
(mediana, 9,0 meses), (p = 0,012).

Con respecto a las pruebas funcionales, hubo una
disminucion significativa de la funcién pulmonar en
el grupo de deterioro funcional en comparacién con
el grupo de estabilidad funcional, con una mediana
de disminucion de -14.0% (IQR, -21.7% a -11.0%) y
-0.7% (IQR, -5.0% a 3.1%) para la CVF% (p < 0.001),
respectivamente, asi como -15.8% (IQR, -20.3% a
-12.2%)y -0.9% (IQR, -4.4% a 6.9%) para la DLco% (p
< 0.001), respectivamente. No hubo diferencias
estadisticamente significativas en los cambios de los
parametros de las pruebas de funcién pulmonar
entre los grupos de estabilidad y empeoramiento
por imagen, excepto para la CV% (p = 0.014).
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El deterioro en TC ocurrié con mas frecuencia en
pacientes con deterioro funcional (92.0%) en
comparacién con los pacientes con estabilidad
funcional (47.7%) (p = 0.001). Los cambios en el nimero
de estructuras vasculares fueron significativamente
diferentes entre los dos grupos, con mayor disminucién
de las mismas en el grupo con deterioro funcional
(p<0.001).

En cuanto al registro elastico, la media de log_jac fue
de O (IQR, -0.02 a 0.02) en los pacientes con estabilidad
funcional, mayor que en los pacientes con deterioro
funcional (media de -0.10 con un IQR de -0.61 a 0.02). Se
correlacionaron las medias de log_jac con la CV% y
CVF% (correlacion débil con r=0.394 y r=0.395
respectivamente, p<0.05). La correlacién con los
parametros vasculares pulmonares fue moderada con
el volumen vascular pulmonar (r=0.438, p<0.01) y con el
volumen de la arteria pulmonar (r=0.530, p<0.01).

El analisis de los mapas Jacobianos (basados en los
valores log_jac) demostré valores homogéneos en los
pacientes con estabilidad funcional y por imagen. En
los pacientes con deterioro funcional y morfolégico se
objetivo una retraccion significativa en bases
pulmonares.

El estudio demuestra la validez de la técnica de registro
elastico mediante TC para el analisis cuantitativo de la
progresion de la FPI, debido a su correlacion con las
pruebas funcionales.
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El articulo se encuentra publicado en “European
Radiology”, una revista cientifica especializada en el
diagnéstico por imagen. Fue fundada en 1991y ha
experimentado un crecimiento significativo desde
entonces. La revista es el érgano oficial de la
Sociedad Europea de Radiologia y esta dedicada a la
divulgacion de investigaciones originales, revisiones
y estudios en todas las areas de la radiologia
diagnéstica e intervencionista. Actualmente
presenta un factor de impacto de 7.034, el cual ha
aumentado progresivamente en los ultimos afios,
con un factor de impacto de 5.315 en 2020 y de 4.101
en 2019.

El trabajo parte de la dificultad de la evaluacién de
la progresiéon de la FPI mediante la imagen y
propone por primera vez un método cuantitativo: el
registro elastico con TC. La retraccion pulmonar es
un parametro complejo de evaluar mediante TC,
mas aun en los casos que presentan fibrosis
avanzada. Los mapas de deformacion pulmonar, a
través de una escala de colores, son una herramienta
util que aporta objetividad y aumenta correlacion
inter/ e intraobservador en la evaluacién de la
patologia.

Lo mas interesante de este estudio son sus propios
objetivos y no tanto sus resultados, ya que se trata
de un estudio retrospectivo con algunos puntos a
mejorar en su disefio. En primer lugar, no definir un
tiempo determinado entre la realizaciéon de cada TC
supone una mayor probabilidad de encontrar peores
resultados. Como vimos en el resumen del articulo,
los pacientes con deterioro funcional se realizaron el
TC de control mas tarde, lo que lleva a incurrir en
sesgos de clasificacion.
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Hay otros parametros técnicos que no se pueden
controlar con un disefio retrospectivo, como el grado de
inspiracion o la preparacion especifica de pacientes por
parte del equipo técnico de radiodiagndstico.

Otro aspecto a destacar es el escaso tamano muestral.
En este sentido, se produjeron muchas pérdidas de
pacientes por aspectos que no se podian controlar
debido al disefio. Por ejemplo, muchos pacientes no
pudieron realizarse las pruebas funcionales porque
presentaban una exacerbacion de la enfermedad y, sin
embargo, si habian podido realizarse la TC.

A pesar de todo, el estudio sienta un precedente de
cara a realizar futuras investigaciones en este campo.
Hasta el momento, hay escasos trabajos que hayan
estudiado la retraccién pulmonar mediante la técnica
de registro elastico. Algunos estudios, como el de
Chassagnon et al, emplean esta técnica con RM en
pacientes con enfermedad intersticial asociada a
esclerosis sistémica. Otros, como el de Ronneeberger et
al, describen las redes U-Net para segmentacion de
imagen médica.

Con este trabajo se abre un nuevo camino para los
marcadores de imagen en el analisis cuantitativo de la
FPI. El final del estudio concluye con la propuesta de
elaborar futuros estudios multicéntricos para conseguir
un mayor humero muestral y correlaciones mas fuertes
entre los diferentes marcadores de imagen de la FPl y la
retraccion pulmonar.
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AUTOEVALURCION ——

1.- De las siguientes afirmaciones, sefiale la respuesta correcta:

A) La retraccion pulmonar en los pacientes con FPI afecta con mayor
frecuencia a los vértices pulmonares.

B) Los valores log_jac >0 significan se correlacionan con la expansion
pulmonar.

C) El intervalo entre los TC inicial y de seguimiento en los pacientes con
deterioro funcional fue menor.

D) En los pacientes con deterioro funcional aumentaron el numero de
marcas vasculares.

2.- ;Cual de los siguientes indicadores se correlacioné débilmente con la
funcion pulmonar en pacientes con Fibrosis Pulmonar Idiopatica (FPI)
segun el estudio mencionado?

A) Numero de estructuras vasculares.
B) Intervalo medio entre los TC inicial y de seguimiento.
C) Retraccion en las bases pulmonares.

D) Volumen vascular pulmonar.
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