3 4 Congreso Nacional
Palacio de Congresos Baluarte

Biomarcadores en imagen
en Fibrosis Quistica:
correlacion con pruebas
funclionales respiratorias

HUOSPITAL I E

UNIVERSITARI

JJ Delgado Moraleda, P Calvillo Batllés,
A Alberich Bayarri, F Garcia Castro,
L Gonzalez Montes



Congreso Nacional

Palacio de Congresos Baluarte

No hay conflicto de intereses.

Todas las Imagenes incluidas en este
trabajo son propias y se han obtenido en
nuestra institucion.



3 4 Congreso Nacional
Palacio de Congresos Baluarte

Socledad Espanola de Radiologia Meéedica
oty

Objetivos

e Validacion clinica funcional de
biomarcadores de imagen de la via aéreay
el parénguima pulmonar en la fibrosis
guistica mediante su correlacion con
pruebas funcionales respiratorias.

e Correlacion de estos biomarcadores con la
variable clinica de colonizacion del esputo.
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Material y metodos

Estudio retrospectivo de pacientes
diagnosticados de fibrosis quistica a los
gue se habia realizado una TC
pretrasplante en el ano 2012 o posterior.
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Material y metodos

Criterios de inclusion

e Pacientes mayores de 18 anos en el
momento de la TC.

 Se ha seleccionado la TC mas cercana al
trasplante pulmonar, correspondiente al
grado de fibrosis quistica mas avanzado.

e Adquisicion de TC en Inspiracion maxima.

e Reconstruccion de TC con filtro de
mediastino en el plano transversal con 1
mmMm de grosor de corte y un solapamiento
entre cortes del 50% (requisito para el
POSProceso).

N =53

e 26 hombres (49%)
e 27 mujeres (51%)
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Material vy metodos

Parametros

Parametros clinicos:
Colonizacion del esputo.

Presente en 19 pacientes (36%)
Ausente en 34 pacientes (64%)

Pruebas funcionales respiratorias:
volumen espiratorio forzado
en el primer segundo (FEV1).

Evaluacion de TC:

 Presencia de diverticulos tragueales.

v Ausentes en 38 pacientes (73%)
v' Presentes 14 pacientes (26%)

e Cuantificacion de enfisema
v pulmon hiperlucente.




.
.
s .

.
f“ - '
. (= ! 4
- - .

L | . - 4 I e G e S “ il 1 . KT o prf T Tl - AV D @ T TN A =t 4 ¥ e . > -
‘.". ."r’. ; '.!'_ ;"i;.} :‘ﬁ{." "'}' v, \:.' ‘_I“ T a - ",& it J‘\?,‘f '\;\‘3“{‘"‘; Kt* -\_. .'.\:."_“f-* ‘. :}‘\ }'.J' L‘ S B 1\ 1o ' r ' | I - »
. Y L TR o B T T B B TR Sl Ly it R RS iy LN 4 . ot
T 9 “‘ﬂ ;‘_.‘(" = b;’.- -_A{_ ':.'k ” ':‘;-’_ y - ol .“—“ e .'1* - "‘_ ." r'-‘ ﬁ A f - 14:.‘- :\ i m'i..:. ] .‘" s" ;t‘ i . . ¥ ?
! o - 27 a8 e . v - . 2y J - BTl y > a W A : i . £ . y -~ A " F ‘-_ TR %, ’ ; . ’ . 28 W
:,‘ 3 v - "ﬁ:. St ) . Y o L) & 2N ; ﬁ,’\ i % “"; ™~ I ‘fh- k_"f’. » it ' X ; il
B ST T R RO RIS T U SO - A
. By - - o R 3 : . g o - j .t A ’ ol 4 o ' ) d -3 4 ;
Lt ST SR S L ¥ St A A &1 A FL A AL R o X R TR 2K B P B a8 o1, 0.8
: - &l Wl . - B
B = 5. b A T
PR - & 2B ek
Vs v ™ ’_,.:5'._ 'f B
L .-";" 7 5 v R e Ve
N R e s % el B
Q ‘.‘, ‘;? 4“" l-, L . kn
A 75% S g AL - ! - -~ i
I Ty ‘ . r
. ol L BNy | - .
- - - -~ “a Pre——
T “'" \‘ k A% ; ) q
s 'n“ v (- ~
d b od ‘ [N 4 - " "%
i e - r : | _".-‘1;-! .‘l. :
y : . al
o i
*"’". -~ 4 e "
ris f:{‘ w& I .
& ' Palacio de Congresos Baluarte
£1 wad didClO Qe LONngresos pailuarie
™ 53
i P
' f
) ':‘;v;.} ,f‘
'f I
J >
/ .
i :
Pagat & o

Sociedad Espanola de Radiologia Medica

(5% y.3a B R AR
L ¢ _-;;" 43 . ‘;’ : "“iﬁ"f"‘ ﬂb
’- %.'é' r “' - -\;14 < *".‘.' -"
.__‘ A 1; ) : ._-’. a{%& _.f--,‘ﬂ .

g P72 '«’-':-.#B:"*}r- A

Material y metodos

Conceptos de
enfisemay pulmon hiperlucente

 Enfisema > zonas de destruccion del parénguima
pulmonar que son ocupadas por aire. Presentan
menos atenuacion que el parenquima sano (pero
variable en cada corte en funcion del ruido).

 Pulmon hiperlucente = zonas de pulmon que
presentan menor atenuacion gue el parénguima
sano. Se puede deber a dos causas.

v' Alteraciones de la perfusion (= perfusion en
mosaico). Menor aporte sanguineo y mayor
porporcion de aire = menor atenuacion.

v' Alteraciones en la ventilacion (= atrapamiento
aereo). En la fibrosis quistica, el moco
presenta viscosidad aumentada —> obstruccion
de vias aéreas.
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Material y metodo

Valoracion cuantitativa

Se realiza con el software de Quibim
(Quantitative Imaging Biomarkers
INn Medicine).

Se trata de un algoritmo de zero-click
automatico para la segmentacion
pulmonar y la cuantificacion de
enfisema y de zonas de baja densidad
pulmonar.
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Material y metodos

Funcionamiento del algoritmo

1.- Umbralizacion

Consiste en aplicar unos umbrales de HU para
obtener una pre-segmentacion de los pulmones en
la TC.

e Todos los voxeles con una densidad > -450
UH, se eliminan de la adquisicion (valor 0).

e Todos los voxeles con una densidad <= -
450 UH se conservan (valor 1).

c(i) > —450HU - c(i) =0

c(i) < —450 HU - c(i) =
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Material y metodo

Funcionamiento del algoritmo

2.- Eliminacion de estructuras
conectadas al borde de la Imagen

Cualquier estructura con valor “1”
conectada al borde de la Imagen es
eliminada para quedarnos solo con los
pulmones.
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Material y metodos

Funcionamiento del algoritmo

3.- Separacion de los pulmones
Se realiza en tres pasos:

1.- Erosion morfoldgica. Se erosionan los bordes
de los pulmones, lo gue consigue una primera
separacion grosera a costa de eliminar parte del
parenguima pulmonar (no afectara a la
segmentacion final).

2.- Aplicacion de la transformada en distancia
sobre la Imagen Iinversa. Mediante este algoritmo
se detecta la distancia de cada voxel de la imagen al
voxel a “1” mas proximo. Convierte los pulmones en
valles a rellenar de agua. Ademas, permite eliminar
posibles remanentes de vasos en la mascara que
entorpecerian el uso del siguiente algoritmo.

3.- Aplicacion del algoritmo de Watershed para
rellenar progresivamente el valle con agua. El punto
de encuentro de las aguas al rebosar los valles
representa la separacion entre el parenquima de
ambos pulmones.
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Material y metodos

1.- Erosion morfoldgica

3.- Algoritmo Watershed

2.- Transformada en distancia
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Material y metodo

Funcionamiento del algoritmo

4.- Extraccion vascular

Se realiza en dos pasos:

1.- COmputo de valores y vectores propios de
la matriz Hesslana.

2.- Reconstruccion 3D.
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1.- COmputo de valores

y vectores propios de
la matriz Hesslana

2.- Reconstruccion 3D
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Material y metodos

Valoracion cuantitativa

. as mediciones se realizan con umbral fljo y
adaptativo.
* FIjo: el miIsmo en todos los cortes de
TC.
o Adaptativo: modificado en cada corte
en funcion de la atenuacion del aire
extracorporal.

En el caso del umbral fijo, los limites
establecidos son los siguientes:
e Enfisema > Zonas de pulmon con una
atenuacion <= 950 UH.
* Pulmon hiperlucente - Zonas de
pulmon con una atenuacion entre -856
y -950 UH.
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Valoracion cuantitativa

Umbral Fijo

c(i) < =950 HU

Umbral Adaptativo

c(i) < HU Aire Externo

Umbral Fijo (LD)*

—950 HU < ¢(i) < —856 HU

Umbral Adaptativo (LD)

HU Aire Externo < c(i) < HU Aire Externo + 94

Semi-automated scoring of pulmonary emphysema
from X-ray CT: trainee reproducibility and accuracy.
Owrangi AM, Entwistle B, Lu A, Chiu J, Hussain N,

Etemad-Rezal R, Parraga G.
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Emphysema

CT
TA
26/09/2013

Legend

. Emphysema

Emphysema

15.11 . 3609

44.85 29.07 - 794 12 834

9.69 17.32 1368 33 1542

U.39 J.49 10718 42 1233

Tetel Emphyeeme Percentage 17.88 % Total Lung Volume: 6749 mL

segmentation method by adaptive thresnolding fof the obtention of air reference values slice-hy-slice In -1 imaging shudie

| 0S resultados se muestran como un Informe
estructurado.

El software permite conocer los volumenes
totales y por tercios pulmonares.
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Resultados

Descripcion de la muestra

Variables

Media (Desviacion estandar)

Mediana (ler y 3er cuartil)

o0n
1 (0.3, 6

FEV1

Enfisema

Variables

Volumen Pulmonar
Total (mL)

Volumen Enfisema
Total (Umbral Fijo)
(ML)

Volumen Enfisema
Total (Umbral Fijo)
(Porcentaje)

Volumen Enfisema
Total (Umbral
Adaptativo) (mL)

Volumen Enfisema
Total (Umbral
Adaptativo)
(Porcentaje)

Media (Desviacion estandar)
Mediana (ler y 3er cuartil)

4737.01 (1174.84)

76.52 (119.93)

8.27, (.32

1.38 (1.92)

19.01 (33.51)

5.3 (1.81, 19.2

0.35 (0.57)

60.96 (24.14)

Pulmon

Variables

Volumen Pulmon
Hiperlucente Total
(Umbral Fijo) (mL)

Volumen Pulmon
Hiperlucente Total

(Umbral Fijo)
(Porcentaje)

Volumen Pulmon
Hiperlucente Total
(Umbral Adaptativo)
(ML)

Volumen Pulmon
Hiperlucente Total
(Umbral Adaptativo)
(Porcentaje)

niperiucente

Media (Desviacidon estandar)

Mediana (ler y 3er cuartil)
2566.56 (1242.28)

2428.13 (1895.51, 3493.98

51.19 (17.94)

o4.7 (43.82, 63.97

2018.07 (1170.56)

1886.12 (1151.69, 2/72.09

39.74 (17.28)
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Resultados

Correlacion de FEV1
con pulmon hiperlucente y enfisema

_|Estimacién |inferior 95% |Superior 95%

Volumen Pulmadn
Hiperlucente Total
Umbral Adaptativo

Volumen Pulmon
Hiperlucente Total
Umbral Fijo

Log(Volumen
Enfisema Total | | 1796 0.004
Umbral
Adaptativo)
Enfisema Total . . -1.56 0.006
Umbral Fijo)

20 40 60

log(volumen Ennisema lotal Umbral Fijo) Volumen AIr Trapping lotal Fio

- - 5
6 -5 -4 -3 -2 - 0 1

20 30 40 20 60 o

iog(vVolumen Enfisema lotal Umbral Adaptativo) Volumen Air Trapping Total Adaptativo

Correlacion estadisticamente significativa entre
FEV1 y enfisema (mayor si umbral adaptativo)
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Resultados

Correlacion de FEV1
con diverticulos y
con colonizacidn de esputo

_|Estimacién |inferior 95% |Superior 95%

Diverticulo >=1
Colonizacion si

Uiverticulo Colonizacion

Correlacion estadisticamente significativa entre
FEV1 y colonizacion del esputo
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Resultados

Correlacion de enfisema
con presencia de diverticulos
y colonizacion de esputo

__ |Estimacion |Inferior 95% |Superior 95%

Colonizacion si 1.014 -0.586 2.614 0.208
umbral adaptativo | | | |
Colonizacion si 1.254 -0.349 2.857 0.122

log(V. Enfisama Total Umbral Fijo)
log(V. Enfisama Total Umbral Fio)

Diverticulo Colonizacion

S S
— —
[ [
] ]
o o
[ [
= =
- -
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- -
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3 3
= L =
= =
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> >

Diverticulo Colonizacion

Ausencia de correlacion
estadisticamente significativa
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Resultados

Correlacion de pulmon hiperlucente
con presencia de diverticulos
y colonizacion de esputo

S [Estimacion linferior 95% |Superior 95%
ombra e 1 1 [

Diverticulo >=1 -11.733 -23.299 -0.167 0.047
Colonizacion si -0.383 -15.52 14.754 0.96
Umbral adaptativo| | | |

Diverticulo >=1 -0.851 -21.316 1.613 0.09
Colonizacion si -1.325 -16.33 13.68 0.859

V. Air Trapping Total Umbral Fijo (%)
V. Air Trapping Total Umbral Fijo (%)
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V. AF Trapoug Tolal Umibral Adaplatvo (%)

Correlacion estadisticamente significativa entre
pulmon hiperlucente cuantificado mediante modelo
de umbral fljo con presencia de diverticulos
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Conclusiones

e |a cuantificacion automatica del enfisema
pulmonar se correlaciona de manera
estadisticamente significativa con el
porcentaje de FEV1. A mayor volumen de
pulmon hiperlucente, menor FEV1
(correlacion negativa).

e | a cuantificacion mediante umbral
adaptativo obtiene mejor correlacion con el
FEV1 gque la realizada mediante umbral fijo.

o EXISte una asociacion estadisticamente
significativa entre valores de FEV1 bajos y la
presencia de colonizacion bacteriana en
esputo.

e NO se ha encontrado correlacion estadistica
entre el pulmon hiperlucente y el FEV1, ni
con el modelo de umbral fijo ni adaptativo.
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