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MARCO TEORICO:
EPOC:

La enfermedad pulmonar obstructiva crdénica (EPOC) es una
enfermedad frecuente, prevenible vy tratable, dque se
caracteriza por sintomas respiratorios y limitacién del
flujo aéreo persistentes, gque se deben a anomalias de las
vias respiratorias o alveolares causadas generalmente por
una exposiciédn importante a particulas o gases nocivos.
La limitacidén crénica del flujo aéreo que es
caracteristica de la EPOC es producida por una
combinacién de enfermedad de vias aéreas pequefias (por
ejemplo, bronguiolitis obstructiva) y destruccidén del
parénquima (enfisema), cuyas contribuciones relativas
varian de un individuo a otro.!

En todo el mundo, el factor de riesgo més comunmente
observado para EPOC es fumar tabaco. Otros tipos de
consumo de tabaco (por ejemplo, pipa, puros, pipa de
agua) y de marihuana son también factores de riesgo para
EPOC. La contaminacién atmosférica ambiental, laboral vy
de espacios interiores (esta Ultima como consecuencia de
la combustién de combustibles de biomasa) constituyen
también factores de riesgo importantes.?

Es necesaria una espirometria para establecer el
diagnéstico; la presencia de un valor de FEV /FVC
posbroncodilatador < 0,70 confirma la presencia de una
limitacién persistente del flujo aéreo.?’

ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL:

Las enfermedades pulmonares intersticiales difusas (EPID)
constituyen un grupo de afecciones con manifestaciones
clinicas, radioldégicas 'y funcionales respiratorias
similares, en las que las principales alteraciones
anatomopatoldgicas afectan las estructuras
alveolointersticiales.*

El término EPID no describe en realidad el sustrato
anatomopatoldégico de dichas entidades clinicas, puesto
que éstas afectan no sélo las estructuras
alveolointersticiales, sino también, en muchas ocasiones,



las pequeflas vias respiratorias, asi como la vasculatura
pulmonar.?

La etiologia de las EPID es muy variada. En la actualidad
se conocen méas de 150 causas diferentes, aunque sélo en
aproximadamente el 35% de ellas es posible identificar
el agente causal.

La tomografia axial computarizada (TAC) torédcica es més
sensible que la radiografia de tdérax para el estudio de
las alteraciones del intersticio pulmonar. En el estudio
de las EPID debe realizarse siempre la TAC de alta
resolucidén (TACAR). Esta técnica permite la deteccidn de
la enfermedad en los casos con radiografia de toérax
normal. Ademés, resulta Util para valorar la extensidn
de las lesiones parenquimatosas y su naturaleza, ya que
las imAgenes reticulares son indicativas de fibrosis, vy
las imé&genes en vidrio deslustrado, de inflamacién.®

Aunque algunos estudios han sefialado la utilidad de 1la
gammagrafia con °"Tc-DTPA (dietilaminopentacetato) para
valorar la permeabilidad epitelial y la evolucidédn de las
EPID, no existen datos suficientes para recomendar su
utilizacién.

El1 diagnéstico definitivo y especifico de las EPID
requieren muchos casos el andlisis histoldégico del
parénquima pulmonar.’

HIPERTENSION ARTERIAL PULMONAR:

La hipertensién pulmonar (HTP) es un estado
fisiopatoldégico méds que una enfermedad, que se presenta
en las etapas avanzadas de gran parte de las enfermedades
cardiacas y pulmonares. Ademés, con mucho menor
frecuencia, se puede presentar como una enfermedad
primaria.®

Como definicidén es la presidn media de la arteria pulmonar
mayor de 25 mm de Hg en reposo, o mayor de 30 mm de Hg
con ejercicio.’

La disnea y fatigabilidad facil se deben a la dificultad
para entregar oxigeno durante actividad fisica como
resultado de la inhabilidad para aumentar el gasto
cardiaco cuando la demanda aumenta en pacientes con



enfermedad pulmonar pura y ademds por aumento de la
presién venosa pulmonar en los pacientes con HTP
secundaria.

El dolor torédcico se produce por isquemia ventricular
derecha, por flujo coronario reducido ante una masa
ventricular aumentada, % presiones sistdlicas y
diastélicas elevadas.!?

TROMBOEMBOLIA PULMONAR:

Es la obstruccidén a los flujos sanguineos de arteria (s)
pulmonar (es) generados por cualquier causa
fisiopatoldgica.

Métodos diagndésticos: Arteriografia pulmonar: Es el
método de referencia con especificidad del 100%, tiene
una morbilidad del 4%, y una mortalidad del 0.2%.

Desde el punto de vista préctico se indica en: Cuando se
precise un diagnéstico ante la sospecha clinica elevada
y pruebas no invasivas no concluyentes o negativas.!!

Angiotac pulmonar: Tiene una sensibilidad del 95 al 100%
y una especificidad del 97%. La sensibilidad es menor
cuando él1 embolo es confinado a arterias subsegmentarias.
Indicado en todos los pacientes con sospecha de TEP y es
actualmente el estudio no invasivo mas empleado por la
rapidez de resultados y la interpretacidén equivalente a
la gammagrafia pulmonar.'?

Gammagrafia de ventilacidén perfusidbn: Su utilidad actual
se encuentra en aquellos pacientes quienes por falla
renal se contraindique el empleo de medio de contraste,
el angiotac no permite evaluar arterias subsegmentarias.
Ha sido relegado por el amplio uso del angiotac, sin
embargo existe evidencia que muestra mayor especificidad
y sensibilidad con la técnica de adquisicidén adecuada
(SPECT/CT de ventilacién/perfusidn)?’®

GAMMAGRAFIA DE VENTILACION DINAMICA PULMONAR:

Existe poca evidencia y algunos estudios aislados sobre
la vida media biolégica del ?°mTc-DTPA en los pulmones en
un estudio gammagrdfico de ventilacién dinamica. Todos
coinciden en el contexto fisiopatoldégico de que la



eliminacién del radiotrazador por los pulmones hacia la
circulacidén mayor, dependerd de muchos factores, entre
ellos, el estado actual de la funcidén pulmonar.

En términos generales, las moléculas del radiocaerosol
pasan a través de la barrera alveolo-capilar por difusidn
pasiva. Si hay destruccidén parenquimatosa alveolar,
atravesard mucho més rapido dicha barrera, en cambio, si
existe un patrén de obstruccidn alveolar, las particulas
de ?°"Tc-DTPA permanecerdn un tiempo mayor del habitual
dentro del alveolo.

Se han realizado diversos estudios al respecto con
resultados poco exitosos, esto debido a que el proceso
de adquisicién dindmica pulmonar no esta estandarizado.!®



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La gammagrafia pulmonar ventilacidén/perfusidn es
ampliamente wutilizada en la actualidad siendo su
principal motivo de realizacidén del estudio la sospecha
de tromboembolia pulmonar, sin embargo, existen otras
indicaciones las cuales incrementan el potencial
diagnéstico del estudio.

Las curvas tiempo/actividad en un estudio dindmico nos
permiten evaluar la cinética de los radiofédrmacos
utilizados en los distintos o6rganos, las més populares
son aquellas realizadas en las gammagrafias renales, que
aportan un andlisis cuantitativo al estudio y permite una
valoracién completa de la fisiologia renal.

Si se calculan pardmetros similares en la etapa de
aclaramiento pulmonar del 99mTc-DTPA en una fase de
ventilacidén pulmonar de una adquisicidédn dindmica, podemos
obtener la cinética pulmonar de dicho radiofdrmaco en el
pulmén % comprender los diversos mecanismos
fisiopatoldgicos que incrementen o) disminuyan la
velocidad de aclaramiento. Estos mecanismos pueden estar
presentes en distintas enfermedades pulmonares que se
pueden categorizar en grupos.

JUSTIFICACION:

Este trabajo forma parte de un proyecto de tesis para la
titulacién de la especialidad médica. E1 tema fue elegido
por la prevalencia de las enfermedades pulmonares en el
Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias, 1la
escaza literatura que existe acerca de la gammagrafia
pulmonar dinadmica ventilatoria y el uso potencial gque
dicha técnica puede representar.

HIPOTESIS:

El tiempo medio de aclaramiento del ?2"Tc-DTPA en un
estudio de gammagrafia dindmica pulmonar se modifica de
acuerdo a las circunstancias individuales de cada

paciente, los mas estudiados al momento estan
relacionados con diversos factores como el tabagquismo, y
las enfermedades pulmonares como el EPOC, las

Y



enfermedades intersticiales y algunas patologias
infecciosas.

Dependiendo el mecanismo fisiopatoldgico pulmonar es como
se llevard a cabo tal modificacidén. Existe escasa
literatura al respecto, donde se ha demostrado que el
tiempo medio de aclaramiento se acorta en la mayoria de
los casos. En términos generales si el proceso en estudio
mantiene un mecanismo de destruccidédn alveolar, el patrdn
de aclaramiento serd méds réapido, en cambio, si impera un
proceso obstructivo pulmonar el aclaramiento pulmonar
deberd disminuir respecto al normal.

No existe evidencia significativa que puedan ser usados
como valores normales para fines del estudio, ya que el
procedimiento de gammagrafia de ventilacidén dindmica
pulmonar no se realiza con cotidianidad en los institutos
y por lo tanto no existe un estdndar comparativo, se
propone un protocolo de adgquisicidén que minoriza 1los
tiempos y prioriza en los calculos gque también seré
evaluado en los resultados del texto.

OBJETIVOS:

Calcular el tiempo medio de aclaramiento del °°"Tc-DTPA en
un estudio gammagrafico dindmico de ventilacidén pulmonar.

Calcular la pendiente de la curva de eliminacién obtenida
del aclaramiento del 99mTc-DTPA.

Analizar y comparar los resultados obtenidos en las
diversas patologias pulmonares prevalentes en la
poblacidén muestra.

Discriminar y categorizar las diferencias en los patrones
de aclaramiento pulmonar de acuerdo a las patologias de
estudio.

Obtener un punto de corte de acuerdo a los valores
obtenidos en las diferentes ©patologias pulmonares
estudiadas con el fin de estimar 1la sensibilidad vy
especificidad més asertiva para cada patologia.



MATERIALES Y METODOS:

Previo consentimiento informado, se realizd una
adquisicidén dindmica de 20 minutos en proyeccidn anterior
y posterior de tdérax, inmediatamente después del SPECT/CT
de ventilacidén que se realiza de forma cotidiana en el
servicio (ver protocolo de gammagrafia pulmonar de
ventilacién/perfusién del servicio). Simultaneo a la
adquisicidén dindmica se realizd la adguisicién de la
estidtica de tdérax en ventilacidén de 5 minutos que forma
parte del protocolo habitual ©para cuantificacién
(figura 1).

Dicha adquisicién dindmica se realizé a todos 1los
pacientes que acudieron al servicio de medicina nuclear
durante el periodo del 1 de junio de 2016 hasta el 28 de
febrero de 2017 a realizarse gammagrafia pulmonar
ventilacién/perfusidén sin importar el motivo de envio ni
las patologias prevalentes en los pacientes.

La uUnica diferencia significativa del protocolo habitual
de adquisicién de la gammagrafia pulmonar fue el
incremento de 15 minutos de tiempo de adquisicidn, se
estimé que dicho tiempo puede ser bien tolerado por todos
los pacientes que acudieron para realizarse este estudio
gammagrafico y se excluydé a todo aquel paciente que
manifestdé no poder permanecer este tiempo de estudio
sobre el equipo.

Una vez adgquiridas las imédgenes fueron procesadas de
forma convencional y reportadas por los médicos nucleares
y radidélogo adscritos del servicio.

La 1imagen dinamica obtenida fue procesada de forma
automdtica con el software del servicio (Syngo My Apps
de Siemens) obteniendo los tiempos medios de aclaramiento
para cada pulmén. Previamente para obtener dicho
resultado el procesamiento obtiene las imdgenes de media
geométrica de ambos pulmones. Se dibuja un contorno en
cada pulmén (ROI o regidn de interés) y se obtiene una
curva de tiempo actividad en forma lineal, de donde se
obtiene el wvalor del tiempo medio de aclaramiento
(figura 2).



Adicionalmente se realizé wun calculo manual de la
pendiente de aclaramiento, obteniendo las cuentas de la
imagen inicial vy las cuentas de la imagen final. La
pendiente se obtuvo con la ecuacién simple de la recta
f (x)=mx+b donde “m” corresponde a la pendiente.

Ambos resultados (pendiente de aclaramiento y tiempo
medio de aclaramiento) se compararon de acuerdo a los
grupos preseleccionados.

Los grupos incluyen subgrupos de enfermedades donde
destacan EPOC, Asma, Enfermedad pulmonar intersticial,
enfermedad pulmonar infecciosa, Lesiones pulmonares en
protocolo preoperatorio, hipertensidén arterial pulmonar,
tromboembolia pulmonar y pacientes sin evidencia clara
de enfermedad al momento del estudio. También se
compararon los resultados de acuerdo al indice tabaquico
y el uso de oxigeno suplementario.

Los resultados obtenidos fueron solamente usados para
esta investigacién.

Dicho estudio no requiridé recursos econdmicos para su
realizacién y se manifiesta que no existe conflicto de
interés de ninguna indole.

PROTOCOLO DE ADQUISICION DE GAMMAGRAFIA PULMONAR DE
VENTILACION EN EL INER.

1. Ventilacidén del paciente con 30 mCi de 99mTc-DTPA con
el sistema de ventilacién Swirler provisto. Dicho
procedimiento se realiza con las medidas de seguridad
radioldgica adecuadas en un espacio diseriado
exclusivo.

Tiempo de duracidén aproximado: 5 a 15 minutos.

2. Con el paciente en declUbito supino en la camilla de la
gammacamara Symbia T2 de Siemens se realiza SPECT de
térax 1inmediatamente después del procedimiento de
ventilacidén (64 imégenes por detector, 10 segundos por
cada imagen) .

3. Se realiza adquisicidén de imagen estética de tdérax en
proyeccién anterior 'y posterior de 5 minutos
inmediatamente después de la adquisiciédn del SPECT.
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FIGURA 1: Serie dindmica de wventilacién pulmonar.
Las imagenes mostradas en proyeccién posterior de ambos
pulmones muestran discreta disminucién de la captacidn
del radiofarmaco con el paso del tiempo. Son obtenidas
im&dgenes de 30 segundos durante 20 minutos.
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FIGURA 2. Curva de tiempo actividad de la imagen dinamica
de ventilacidén pulmonar. La linea roja representa al
pulmén izquierdo, mientras que la linea verde representa
al pulmbén derecho, ambas lineas son de similares
caracteristicas y mantienen un patrdén de descenso
(pendiente negativa).



RESULTADOS :

De acuerdo a la metodologia mencionada se realizd un
estudio transversal, observacional, descriptivo en la
muestra censal obtenida.

En el periodo indicado se obtuvieron 126 pacientes a los
cuales se les realizd una imagen dindmica de 20 minutos
(30 segundos por imagen) de la ventilacidén pulmonar.

Las variables independientes a estudiar son la
prevalencia de enfermedades pulmonares dentro de la
poblacidn.

Los criterios de inclusién fueron todos aquellos
pacientes que presentaban como enfermedad pulmonar Unica
cualquiera de las siguientes: EPOC, Enfermedad pulmonar
intersticial, hipertensién arterial pulmonar, y aquellas
patologias enviadas Ginicamente para valoracién
prequirtrgica; siempre y cuando el estudio de gammagrafia
pulmonar ventilacidén/perfusidn resultara negativo.
También fueron incluidos aquellos pacientes sin
antecedente de enfermedad pulmonar con estudio de
gammagrafia pulmonar positivo para tromboembolia pulmonar
aguda. Los pacientes menores de edad y aquellos con 2 ©
mas patologias pulmonares concomitantes fueron excluidos
del estudio.

Con este andlisis de datos y de acuerdo a los criterios
de inclusidén/exclusidn quedaron unicamente 75 pacientes
para el abordaje estadistico.

E1l andlisis estadistico se realizd con MedCalc
Statistical Software version 13.3.3 (MedCalc Software
bvba, Ostend, Belgium; http://www.medcalc.org; 2014)



CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DEL ESTUDIO:

Fueron analizados estadisticamente un total de 75
pacientes, 45 del sexo femenino y 30 del sexo masculino,
con un promedio de edad de 51.9 afios, edad minima de 18
afios y edad maxima de 88 afios. La clasificacién por
patologias pulmonares fue la siguiente:

e 3Sin enfermedad previa negativo para TEP: 03
e Para valoracidédn preoperatoria: 17
e FEPOC: 12
e FEnfermedad pulmonar intersticial: 15
e Sin antecedentes con estudio positivo para TEP: 11
e Hipertensidén arterial pulmonar: 17
e TOTAL: 75

Se tomaron como enfermedades concomitantes para su
evaluacién estadistica las siguientes:

e Sin enfermedad concomitante: 37
e Hipertensidén arterial sistémica: 09
e Diabetes Mellitus: 02
e Obesidad: 02
e Apnea obstructiva del suefio: 06
e Miultiples: 19

Del total de pacientes se obtuvo una muestra de 21
fumadores y 14 pacientes con oxigenoterapia.

A las 1imagenes obtenidas se realizé la curva tiempo
actividad, el anédlisis del tiempo medio de aclaramiento
y la pendiente individualmente de cada pulmén.



DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL ACLARAMIENTO DEL °°"Tc-

DTPA POR PATOLOGIA PULMONAR.
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FIGURA 3. Distribucién de los valores del tiempo medio
de aclaramiento en pulmén derecho en los diferentes
grupos de patologias estudiadas, las patologias con méas
pacientes con un tiempo medio de aclaramiento menor a 5
minutos son los pacientes preoperatorios y con enfermedad
intersticial.
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FIGURA 4. Distribucién de los valores del tiempo medio
de aclaramiento en pulmdén izquierdo, de similares
caracteristicas que el pulmén derecho.
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FIGURA 5. Pendiente del aclaramiento del pulmbén derecho.
Las patologias con pendientes de -2 o mayores, se
encuentran en su mayoria en enfermedad intersticial e
hipertensidén arterial pulmonar.
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FIGURA ©. Pendiente del aclaramiento del pulmdn
izquierdo. La distribucidén de los valores es mas
homogénea que en el pulmdn derecho, lo que traduce menor
afectacién pulmonar. El1 paciente con la pendiente més
negativa estd en el grupo de enfermedad intersticial.




DISTRIBUCION DEL ACLARAMIENTO PULMONAR DEL 99mTc-DTPA EN

PACIENTES CON OXIGENO Y FUMADORES.
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FIGURA 7. Distribucidén del tiempo medio de aclaramiento
en pulmén derecho en pacientes sin oxigenoterapia vs con
oxigenoterapia. El patrdén de distribucidédn en ambos grupos

es similar.
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FIGURA 8. Pendiente de aclaramiento en pulmén derecho,
el grupo no fumador tiene mas pacientes con valores de
pendiente de -2 o mayores, fumar no produce incremento

en la pendiente de eliminaciédn.




DISTRIBUCION DE LA PENDIENTE DE ELIMINACION EN LOS
DISTINTOS GRUPOS DE COMORBILIDADES.

0 »
i 1 4
2t A N
s COMORBILIDAD
-4t ° sin comorbilidad
A = Hipertension
-6 ° * Diabetes Mellitus
A Obesidad
-8 = SAHOS
A multiples
-10 ¢t
-12F5
14 b ; ; i i i

O 1 2 3 4 5
COMORBILIDAD

FIGURA 9. Pendiente de aclaramiento del pulmdén izquierdo
de acuerdo a las distintas comorbilidades. No hay
evidencia de diferencia significativa entre los distintos
grupos de comorbilidades.



SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD EN PATOLOGIA PULMONAR.

FIGURA 10. De acuerdo
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Los resultados obtenidos en el pulmén izquierdo son
similares y no son incluidos, ya que como en los ejemplos
anteriores el escaso numero de pacientes no enfermos no
permite su reproducibilidad.

El andlisis de sensibilidad y especificidad se realizé
tomando en cuenta una prevalencia desconocida de la
enfermedad en la poblacién y con el método de Hanley &
McNeil, los resultados comparado con el método de Delong
et al. son similares, pero el indice de confianza es
mayor.



SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD EN PACIENTES PREOPERATORIOS.
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FIGURA 12. Las curvas ROC de sensibilidad y especificidad
para pacientes con patologia pulmonar enviados al
servicio como anédlisis preoperatorio, muestran en general
adecuada correlacidén entre los valores de sensibilidad,
especificidad y el punto de corte, excepto los valores
obtenidos para la pendiente derecha. Los valores de
sensibilidad son bajos y como el grupo de estudio incluye
distintas patologias pulmonares, tiene escaso valor
diagnébéstico.



SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD EN PACIENTES CON EPOC.
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FIGURA 13. Los valores de sensibilidad (41.7%) %
especificidad (88.9% y 87.3%) obtenidos del tiempo medio
de aclaramiento para ambos pulmones tienen como criterio
de referencia un valor >19.34. La pendiente de
eliminacidn mostrd una sensibilidad de 75% y
especificidad de 47.6% para el pulmbdbn derecho y una
sensibilidad de 66.7% y especificidad de 71.4%, el valor
de <criterio de referencia es distinto para ambos
pulmones, por lo tanto dichos wvalores son  poco
reproducibles.



SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD EN ENFERMEDAD INTERSTICIAL.
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FIGURA 14. Los valores de sensibilidad (86.7% y 93.3%) y
especificidad (33.3% y 35%) obtenidos del tiempo medio
de aclaramiento para ambos pulmones tienen como criterio
de referencia un valor < o igual a 19. Dicho wvalor a
pesar de no ser estadisticamente significativo
(P= 0.4926) debido al tamafio de la muestra, es un valor
importante de estudios futuros. Los valores de
sensibilidad, especificidad y el criterio de referencia
para la pendiente de eliminacién es diferente en ambos
pulmones, aunque con alta especificidad para ambos vy
puede ser usado como complemento de la vida media de
elminacién.



SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD
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FIGURA 15. Los valores

EN TROMBOEMBOLIA PULMONAR.
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de sensibilidad, especificidad, y

el valor de criterio de referencia méas significativo es

muy discrepante entre ambos pulmones.

Los valores de

referencia en 3 de las 4 curvas ROC mostradas muestran
valores con tendencia a un tiempo de eliminacidén corto y
una pendiente de eliminacidén més negativa.



DISTRIBUCION DE LA FUNCION PULMONAR VENTILATORIA
RELATIVA EN PACIENTES CON TROMBOEMBOLIA PULMONAR VS
PACIENTES SIN TROMBOEMBOLIA PULMONAR.
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FIGURA 16. Representacién de la funcién pulmonar

ventilatoria en porcentaje de cada paciente en estudio.
La columna 0 corresponde a los pacientes sin TEP, la
columna 2 corresponde a los pacientes con TEP. En términos
generales los pacientes con TEP tienen mayor funcidn
ventilatoria pulmonar derecha, y no existe una diferencia
mayor del 30% entre ambos pulmones.



SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD EN HIPERTENSION ARTERIAL

PULMONAR.
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FIGURA 17. La sensibilidad y especificidad del pulmdn

derecho (88.2% y 48.3%)

asi como el valor que se utiliza

como criterio (>17) es similar que los valores del pulmbdn

izguierdo (76.5%,

60.3%

y >18.17). Los valores de la

pendiente de eliminacidén también tienen correlacidén. De
todas las patologias es la que mostrd niveles més altos

de significancia estadistica.

(P: 0.0426)



FUNCION PULMONAR VENTILATORIA RELATIVA EN HIPERTENSION
ARTERIAL PULMONAR.
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FIGURA 18. Distribucidédn de la funcidn ventilatoria

pulmonar relativa. La columna 0 corresponde a los
pacientes sin hipertensién pulmonar y la columna 1
corresponde a los pacientes con diagndéstico de
hipertensién pulmonar. La distribucidén es de similares
caracteristicas que en los pacientes con Tromboembolia
pulmonar. Ningun paciente con Hipertensidén pulmonar tiene
mas del 60% de diferencia entre ambos pulmones.



DISTRIBUCION DE LA FUNCION VENTILATORIA PULMONAR
RELATIVA EN PACIENTES CON Y SIN OXIGENOTERAPIA.
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FIGURA 19. La distribucién de 1la funcidén pulmonar
relativa de cada pulmdén expresada en porcentaje muestra
una distribucidén mads homogenéa en aquellos pacientes que
utilizan oxigeno suplementario. Todos los casos de los
pacientes con éxigenoterapia tienen una diferencia entre
ambos pulmones menor al 30%.



DISCUSION: Analisis cualitativo de las curvas.
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FIGURA 20. Curva tiempo-actividad del aclaramiento
pulmonar de un paciente sin antecedente de enfermedad y
negativo para tromboembolia pulmonar. La linea verde
corresponde al pulmbdbn derecho y la linea roja corresponde
al pulmdbn izquierdo. Ambas lineas de comportamiento
similar, simétrico, con un descenso leve durante toda su
trayectoria.

Se realizd solo a 3 pacientes con estas caracteristicas
(paciente sin antecedente y negativo para tromboembolia
pulmonar) por lo que su anadlisis estadistico resulta
complicado.
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FIGURA 21. Curva tiempo-actividad del aclaramiento
pulmonar de un paciente con tuberculosis izquierda quien
es enviado para valoracidén preoperatoria. La pendiente
de las curvas es simétrica pero es notoria la mayor
amplitud del pulmbén izgquierdo (pulmdén sano). El1l descenso
de ambas curvas menor comparado con el de la figura 20.
Las curvas se observan practicamente planas.

El andlisis de estas curvas no es estadisticamente
significativo, porque el grupo “preoperatorio” incluye
diversas patologias de etiologia infecciosa,
granulomatosa o neopléasica.

El punto a destacar es que en estas patologias
regularmente existe wuna diferencia importante en la
funcidén pulmonar ventilatoria relativa. Esto se traduce
en la discrepancia de la amplitud de las curvas.
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FIGURA 22. Curvas tiempo-actividad en un paciente con
EPOC. La curva verde que representa al pulmén derecho
muestra mayor amplitud y un leve descenso durante todo
su trayecto. La curva roja que representa al pulmdn
izquierdo es practicamente planta y no presenta amplitud.
Representa un pulmbén con ausencia funcional secundario
al grado de afectacidén por su patologia base.

A pesar de que la EPOC es una patologia bilateral, suele
afectar de forma asimétrica a los paréngquimas lo que
propicia esta diferencia entre las curvas.

La curva ©plana representa 1inadecuado lavado del
radiofdrmaco, pero en este caso no es posible evaluarlo
ya que inicialmente no hay distribucidén del radiofarmaco
hacia eses pulmbén. Este tipo de curvas pueden propiciar
un sesgo en el andlisis estadistico, principalmente
cuando este andlisis estd basado en un modelo matematico
(representacidén lineal del aclaramiento pulmonar).
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FIGURA 23. Curvas de tiempo-actividad de un paciente con
enfermedad pulmonar intersticial. La curva verde representa al
pulmédn derecho y la curva roja representa al pulmdén izquierdo.
Noétese 1la diferencia de amplitud de ambas curvas vy su
trayectoria irregular a pesar del proceso de suavizacidn de
las mismas. Ambas curvas presentan un leve descenso desde su
actividad inicial hasta el final del estudio, pero durante toda
la etapa presenta &reas de ascenso y descenso que corresponden
a una morfologia sinusoidal.

En este tipo de curvas los datos estadisticos automdticos
suelen generar errores de interpretacidén dispuestos de modelos
matemadticos empleados para su realizacidn.

Los datos obtenidos de modelos matemdticos semiautomdticos son
més confiables ya que tratan de normalizar la forma de la curva
derivando sus valores y obteniendo una representacién lineal
de la misma.
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FIGURA 24. Curvas de tiempo-actividad del aclaramiento pulmonar
en tromboembolia pulmonar. Las curvas son muy similares a la
de los pacientes sin antecedentes de enfermedad y negativos
para tromboembolia de acuerdo a nuestro método de estudio.

Los pacientes con tromboembolia pulmonar suelen tener una
ventilacidén conservada y esto permite una mejor valoracidn del
estudio. La presencia de esta morfologia de curvas puede
depender a causa o consecuencia del estudio y puede resultar
de algunos interrogantes respecto a dos aseveraciones: los
pacientes con tromboembolia pulmonar suelen tener una
ventilacidén conservada, o el estudio es meramente positivo para
tromboembolia pulmonar solo cuando la fase de ventilacidn
pulmonar estéd conservada.
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FIGURA 25. Curvas de tiempo-actividad del aclaramiento pulmonar
en un paciente con hipertensién arterial pulmonar.Ambas curvas
tienen similares caracteristicas a las del grupo de pacientes
sin antecedente de enfermedad pulmonar negativos para
tromboembolia pulmonar.

El estudio en estos pacientes regularmente tiene un valor
predictivo negativo alto para tromboembolia pulmonar crédnica,
que es el principal motivo de envio.

Las curvas resultantes de la imagen dindmica pulmonar son
finamente irregulares, pero presentan tendencia a la
linealidad, lo que permite su andlisis cuantitativo.

El aclaramiento pulmonar durante el tiempo del estudio parece
ser lento y paulatino durante los primeros minutos del estudio
y més rapido y uniforme al finalizar el mismo. Su traduccidén
puede denotar que el tiempo de aclaramiento es dependiente de
la cantidad de cuentas y directamente proporcional al mismo,
esto revocaria su caracter de linealidad y perderia su valor
estadistico. En estos pacientes la evaluacién de los valores
obtenidos automdticamente se acerca mads a la realidad que los
obtenidos de forma semiautomética.



ANALISIS CUANTITATIVO.

Dentro de los valores obtenidos y de los diferentes resultados
en cuanto a distribucién de 1la poblacién vy valores de
sensibilidad y especificidad se pueden discutir los siguientes
puntos:

e La distribucién del tiempo medio de aclaramiento y la
pendiente en ambos pulmones no es estadisticamente diferente
entre las patologias pulmonares. Ambos pulmones muestran
distribuciones similares. El nUmero de casos con tiempos de
aclaramiento menores y pendientes mayores se encuentran
principalmente distribuidos en 3 patologias o grupos de

estudio: pacientes para valoracién preoperatoria,
enfermedad pulmonar intersticial e hipertensidén arterial
pulmonar.

e En un intento por diferenciar el grupo control (pacientes
sin antecedentes y negativos para tromboembolia) de 1los
pacientes enfermos (el resto de grupos) se obtuvieron
resultados de sensibilidad y especificidad que mostraron
mejor correlacidén con la variable pendiente (sensibilidad
de 76.4%, especificidad de 66.7% en valores < o igual a -
1.07), sim embargo el grupo control solo tiene 3 pacientes,
motivo por el cual no es estadisticamente significativo el
resultado.

e FEn el andlisis por grupos, aquellos pacientes que fueron
enviados como protocolo preoperatorio, mostraron adecuada
correlacién principalmente en el tiempo medio de
aclaramiento (pulmén derecho: sensibilidad de 47.1%,
especificidad de 80.7% y criterio < o igual a 9.5. pulmén
izquierdo: sensibilidad de 47.1, especificidad de 82.5% y
criterio < o igual a 8). Este grupo tiene varios subgrupos
de distintas enfermedades de etiologia infecciosa,
granulomatosa o neoplésica y por tal motivo carece de valor
diagnéstico.

e En el grupo con EPOC, tanto la pendiente de eliminacidén como
el tiempo medio de aclaramiento mostraron correlacidn y una
mayor especificidad respecto a la sensibilidad. Los
criterios diagnésticos son tiempo medio de aclaramiento
>19.34 para ambos pulmones y pendiente < o igual a -1.25
para pulmbén derecho y < o igual a -1.47 para pulmédn

izquierdo). Cabe destacar que los criterios diagndsticos
son contradictorios a lo esperado por la hipdtesis de esta
tesis.



Los criterios diagnésticos para enfermedad pulmonar
intersticial son: tiempo medio de aclaramiento < o igual 19
con una sensibilidad de 86.7% para pulmbén derecho y 93.3%
para pulmbén izquierdo. La pendiente de eliminacidédn no tiene
correlacidén entre pulmédn derecho e izquierdo, pero presenta
especificidad de 75% y 73.3% respectivamente, y puede ser
de apoyo al criterio de tiempo medio de aclaramiento.

Los criterios diagnésticos para tromboembolia pulmonar
basados en tiempo medio de aclaramiento y pendiente son muy
discrepantes entre ambos pulmones, aunque tienen tendencia
a un tiempo de aclaramiento corto y pendiente més negativa,
no tienen relevancia diagnéstica. Se realizd un andlisis de
la distribucidén de la funcidn pulmonar ventilatoria relativa
en estos pacientes, encontrando que todos los pacientes del
grupo tienen una funcién diferencial menor de 30% entre
ambos pulmones.

Los «criterios diagndésticos para hipertensidédn arterial
pulmonar son los que se correlacionan mejor entre ellos vy
los que presentaron una mayor significancia estadistica. Un
valor >17 de tiempo medio de aclaramiento tiene sensibilidad
de 88.2% y especificidad de 48.3% para pulmdén derecho, un
valor >18.17 tiene sensibilidad de 76.5% y especificidad de
60.3%, un valor < o igual a -1.09 en la pendiente tiene
sensibilidad de 88.2% y especificidad de 31%; y un valor <
o igual a -0.97 tiene sensibilidad de 88.2% y especificidad
de 24.1%. Dichos valores representan tiempos de aclaramiento
largos y pendientes cortas y pueden tener significancia
diagndéstica, se necesita mayor investigacidén al respecto.
La distribucidén de la funcidén ventilatoria pulmonar relativa
es menos homogénea que en el grupo de hipertensidén arterial
pulmonar, pero todos los pacientes se encuentran con funciédn
pulmonar diferencial menor a 50%.

Los pacientes con oxigenoterapia independientemente del
grupo de enfermedades pulmonares al que pertenecen, tienen
una distribucién de 1la funcidén pulmonar ventilatoria
relativa homogénea, con una funcién diferencial menor del
30% entre ambos pulmones. En todos los casos donde se evalud
la funcién diferencial el pulmdn derecho presenta mayor
funcidén que el izquierdo con un promedio de 55% para pulmdn
derecho y 45% para pulmdédn izquierdo. Dichos valores
requieren mayor investigacién.



PUNTOS QUE PUEDEN GENERAR ERROR O SESGO.

e TLa adquisicidén de la imagen dindmica no estéd estandarizada,
y por lo tanto los resultados obtenidos no son facilmente
comparables con los de otras bibliografias.

e EI modelo ideal de adquisicidédn seria realizar el proceso de
ventilacién con tiempo-imagen de adquisicioén para
corroborar todo el proceso de ventilacidén desde la llegada
del radiotrazador hacia los pulmones, dicho modelo con los
radiofdrmacos actuales es imposible por razones de seguridad
radioldgica. Estudios con otros radiofdrmacos (como
Technegas MR. Podrian minorizar esta razdbdn de sesgo.

e Durante el proceso de ventilacién pulmonar no existe cifra
exacta actual acerca de la cantidad de radiocaerosol que se
introduce a los pulmones (se estima que es el 1% de la
actividad actual) ya que dicha cantidad depende de muchos
factores y no solo de la funcién pulmonar. Se normalizd la
cifra tomando las cuentas totales de cada paciente como su
100%, sin considerar el tiempo estidndar que se puede tardar
el paciente de pasar de la sala de ventilacidén al equipo.

e E1 paso del 2mTc-DTPA al sistema circulatorio depende
directamente del tamafio de la particula. Se estima que en
cada unidosis hay particulas de entre 0.1 a 0,5 um, ya que
las particulas de mayor tamafio pueden quedarse atrapadas en
las vias aéreas mayores. En realidad no existe forma
absoluta de poder medir estas particulas una vez producido
el radioférmaco.

e Se realizd una imagen dindmica de 20 minutos para interferir
lo menos posible con el procedimiento cotidiano del estudio
y el tiempo-cédmara del servicio, la mayoria de protocolos
realizados son con 1imagenes dindmicas de 30 minutos
inmediatamente después de la ventilacidédn pulmonar y en este
estudio se realizd posterior al SPECT ventilatorio. La
decisién fue tomada ya que ambos métodos discurren al uso
de la linealidad matemé&tica para su estudio, y en esta no
importa el inicio del tiempo de adquisicidn.

e Se tomd el proceso de aclaramiento alveolar como un proceso
lineal con fines estadisticos. Las curvas de aclaramiento
pulmonar del grupo de hipertensidén pulmonar no muestran una
funcién lineal, sino una semdntica parecida a una media
pardbola observada en funciones de fisica relacionadas con
caida libre. Dicho fendémeno requiere de mayor investigacién.

e FEl1 grupo control incluye sujetos sin antecedente de
enfermedad pulmonar vy negativos para TEP. No incluye
pacientes exclusivamente sanos.

e La prevalencia de la enfermedad se calculd como incierta.



CONCLUSIONES.

El estudio realizado es de féacil reproducibilidad, vy
aunque no existe un protocolo estandarizado establecido,
se propone una imagen dindmica de 20 minutos que minoriza
el tiempo-cédmara, es bien tolerado por la mayoria de
pacientes y los resultados obtenidos pueden ser
analizados con cualquier software que incluya curvas de
tiempo-actividad.

Se requiere mayor investigacidn respecto a la etiologia
de los pacientes del grupo preoperatorio, que en términos
generales muestra diferencias en los parédmetros
estudiados de forma unilateral.

Los pacientes fumadores y con EPOC, no mostraron tiempos
medios de aclaramiento cortos y pendientes méds negativas
en este estudio. Esta hipdtesis queda anulada.

El tiempo medio de aclaramiento < o igual a 19 mostrd
buena sensibilidad en pacientes con enfermedad pulmonar
intersticial. Si se wusa como criterio secundario la
pendiente se puede mejorar la especificidad del estudio,
se requiere mayor investigacién al respecto.

Las funciones pulmonares ventilatorias relativas en
todos los pacientes del grupo de tromboembolia pulmonar
tienen una funcidén diferencial menor a 30% entre ambos
pulmones. Requiere mayor investigacidén respecto a la
causa-efecto de este hallazgo.

Los criterios diagnésticos para hipertensién pulmonar
obtenidos son los que mayor significancia estadistica
mostraron. Valores >17 para el tiempo medio de
aclaramiento y menores de -0.97 para la pendiente definen
su valor diagnbéstico con Dbuena sensibilidad y baja
especificidad. Dichos valores definen wuna curva con
pendiente pequefia (eliminacién lenta). Se requieren
mayores estudios para investigar respecto a la causa de
dicho hallazgo.
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