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Abstract

Introduction: CT has been used to quantify emphysema by detecting low attenuation areas
(LAA%), and quantitative parameters of the parenchyma on inspiration and expiration allow
indirect evaluation of small airway obstruction. The segmental and subsegmental bronchial wall
area percent (WA%) have been found to be correlated with the forced expiratory volume in 1s
(FEV 1).

Objectives: To estimate the association between radiological findings and the need for intensive
care unit (ICU)/special care unit (SPU) or mortality in patients hospitalized by the emergency
room with COPD exacerbation.

Methods: Prospective cohort study with adults attended in the emergency room of three
reference hospitals in Medellin (Colombia), who consulted for acute exacerbation of COPD and
required hospitalization between 2017 and 2020. Inspiratory and expiratory scans were
performed. Morphometric assessment of the airways ([WA%] and airway inner luminal area [Ai]),
as well as extent of emphysema (LAA%), were performed using 3D Slicer software. LAA thought
to reflect emphysematous destruction of the lung parenchyma were defined using a Hounsfield
Unit threshold of -950 (%LAA-950). The association between radiological measurements and
inpatient death or admission to ICU/SPU was explored by simple univariate logistic regression
models. Adjusted models were also applied.

Results: Among 1470 eligible patients, 326 (22.4%) were included. The main exclusion was
pneumonia (30.9%). The median age was 74 years (IQR 66 - 81). Smoking history (86.1%) was the

main risk factor. Hospital mortality rate was 2.4% and 41 (12.3%) patients required admission to



ICU/SPU, with 44 patients with the outcome of interest. The means of WA% were: RB1 segmental
64.6 (58.8-70.5), RB1 subsegmental 70.3 (64.3-75.5), and RB10 segmental 63.3 (57.5-70.8),
subsegmental 69.4 (62.8 -76.1). The mean for extent of emphysema (%LAA-950) was 14.7% (4.2-
29.3). In univariate logistic regression analyzes, all radiological measurements showed no
association with the outcome of death or need for ICU/SPU.

Conclusion: Morphometric assessment of the airways and the extent of emphysema did not

differ between patients with and without the outcome of death or need for ICU.

Introduccidn:

La EPOC es una enfermedad prevenible y tratable que se caracteriza por la persistencia de
limitacién para el flujo aéreo espiratorio y en la cual hay diferentes grados de obstruccién de la
via aérea, principalmente en la pequena via aérea, y también enfisema. Es el resultado de
décadas de exposicion acumulada a diversas particulas y gases nocivos como tabaco,
contaminacién ambiental, combustibles fésiles y biomasa(1-3). Lo anterior lleva a la destruccion
del parénquima pulmonar debido a una inflamacidn crénica que produce pérdida de los alveolos
y la pequefia via aérea, reduccion de la retraccién eldstica pulmonar, disminucién de la capacidad
de la via aérea de mantenerse abierta durante la espiracién y limitacion del flujo pulmonar. La
exacerbacién de la EPOC corresponde a un evento agudo de empeoramiento de los sintomas
respiratorios que requiere cambios en la medicacion, y las exacerbaciones recurrentes
contribuyen al deterioro general de estos pacientes(1,4,5).

La tomografia computarizada (TC) puede utilizarse en la exacerbacidon aguda de la EPOC para
determinar la presencia de neumonia, cancer, neumotdrax e hidrotérax(5). También permite la
deteccion de anomalias como enfisema, inflamacion de la via aérea grande y obstruccién sin
enfisema por compromiso de la pequefia via aérea(5,6). En la valoracion cuantitativa de la TC del
térax en fase inspiratoria se ha descrito el valor de -950 Unidades Hounsfield (UH) para la
deteccién de enfisema, y el valor de -856 UH en la fase espiratoria para determinar el
atrapamiento aéreo, denominados también como porcentajes de areas de baja atenuacién
(%LAA) en inspiracion y espiracion, respectivamente. Adicionalmente, se ha descrito que el

percentil 15, el cual corresponde al valor de UH por debajo del cual se distribuye el 15% de todos



los voxeles, también puede determinar el enfisema con menor variacién en los volumenes
pulmonares(7-9). Se ha definido que un porcentaje igual o superior al 5% del %LAAINS-950UH
corresponde al diagndstico de enfisema y un porcentaje igual o superior al 15% del %LAAESP-
856UH se correlaciona con atrapamiento aéreo(10).

Algunos investigadores han sugerido que los hallazgos en el parénquima pulmonar en la TC en
inspiracion y espiracion pueden evaluar indirectamente la obstruccion de la pequefia via
aérea(11). Adicionalmente, se ha valorado la relacidn entre las medidas de las dimensiones de la
via aérea y las caracteristicas clinicas de la EPOC(5,11,12). Se ha identificado que el porcentaje
de drea de la pared de la via aérea segmentaria y subsegmentaria se correlaciona con el volumen
espiratorio forzado en el primer segundo (VEF1), y la limitacion del flujo aéreo se relaciona mas
con las dimensiones medidas en la fase espiratoria de la TC del térax(5,11,12). No obstante, no
encontramos una investigacion rigurosa acerca de las dimensiones de la via aérea en pacientes
con exacerbacion de la EPOC y su potencial utilidad en el contexto del manejo agudo
hospitalario(5).

Nosotros postulamos que las dimensiones de la via aérea y el enfisema se asocian con diferentes
desenlaces clinicos como la necesidad de admisién a unidad de cuidados intensivos (UCI) o la
mortalidad hospitalaria. En este estudio, examinamos el uso de un software disefiado para la
valoracion de las dimensiones de la via aéreay el enfisema (3D slicer) en una cohorte de pacientes
con exacerbacion de la EPOC hospitalizados por servicios de urgencias de hospitales de

referencia.

Materiales y métodos

Diseiio de estudio y escenario

Estudio de cohorte prospectivo en pacientes atendidos por urgencias con diagndstico de
exacerbacion de la EPOC y hospitalizados por esta misma causa entre marzo de 2018 y marzo del
2021 en tres hospitales universitarios de tercer nivel de atencién de Medellin, Colombia: IPS
Universitaria-Clinica Universitaria Ledn Xlll, Hospital San Vicente Fundacion y el Hospital Pablo

Tobdn Uribe. El estudio fue aprobado por el comité de bioética del Instituto de Investigaciones



Médicas de la Universidad de Antioquia y el comité de Etica de los hospitales y se obtuvo

consentimiento informado de todos los participantes.

Participantes

Se incluyeron pacientes mayores de 18 anos admitidos para hospitalizacién por exacerbacién
aguda de la EPOC. La exacerbacion de la EPOC se definid como el empeoramiento de los sintomas
respiratorios que incluian aumento de la tos, sibilancias, y aumento en el volumen o la purulencia
del esputo, diferente a las variaciones normales del dia a dia y que requirieran tratamiento de
emergencia.

Se excluyeron pacientes en quienes otra enfermedad como neumonia, embolismo pulmonar,
falla cardiaca congestiva o infarto agudo de miocardio explicaran los sintomas.

Ademas, pacientes con diagndsticos de neumotdrax, derrame pleural, tuberculosis activa o en
tratamiento o edema pulmonar en los estudios de imagen. También se excluyeron los pacientes
con estudios radiolégicos de mala calidad por artificios, portadores de marcapasos o con material
de osteosintesis en el térax, antecedente de lobectomia o cirugia en la pared del térax,
antecedente de cancer de pulmdn, enfermedades fibrosantes del pulmdn, bronquiectasias o

cualquier otra condicidn que no permitiera una adecuada evaluacion de la imagen tomografica.

Variables

Variables independientes: area media interna del lumen del bronquio (mm~”2) [Ai], drea media
de la pared (%) [WA], definida por la relacion entre el area media interna del lumen [Ai] y el area
media de la zona exterior de los bronquios [Ao], asi %WA= [AocAi/Ao x 100] (Figura 1), el %LAAINS-
950UH que refleja el porcentaje de enfisema, el %LAAEsP-856UH que refleja el porcentaje de
atrapamiento aéreo, el Percentil 15 (UH) que aumenta proporcionalmente con el enfisema, y el
volumen pulmonar que refleja la capacidad pulmonar (mm~2).

Variables de confusion: edad; pH y PCO2 (mmHg), ambos tomados de los gases arteriales en el
servicio de urgencias; inestabilidad hemodinamica, definida como la presidn arterial sistélica <

90 mmHg o disminucién de 40 mmHg en comparacién con valores previos; exacerbaciones



previas en el Ultimo afo, descritas por el paciente con o sin necesidad de hospitalizacion; y
antibioticos administrados en las primeras 24 horas de estancia hospitalaria.
Variables de desenlace: el desenlace principal fue un compuesto de mortalidad hospitalaria o

ingreso a UCI/UCE y el desenlace secundario fue el tiempo de estancia hospitalaria

Mediciones y fuente de datos

La TC de alta resolucién (TCAR) del térax fue realizada en las primeras 36 horas de admisién
hospitalaria mediante protocolo que incluia la posicidn del paciente en decubito supino,
adquiriendo cortes axiales en inspiracion y espiracién con tomdégrafos helicoidales de 64 canales
(Siemens Definition AS 64, Siemens Biograph mCT Definition AS 64 y General Electric Lightspeed
VCT 64 slide CT) y de 16 canales (Siemens Somatom Emotion 16 y General Electric Optima CT
520), con grosor de corte de 0.625 mm e intervalo de reconstruccion de 0.625 mm. Se utilizé un

protocolo estandar en inspiraciéon de 120 kVp y 200 mA y en espiracion de 120 kVp y 50mA.

La informacion clinica y de estancia hospitalaria fue tomada de la historia clinica del paciente por
un auxiliar de investigacion con supervisiéon de un investigador clinico que acompanaba el

proceso de seleccion de participantes y la calidad de los datos recolectados.

Interpretacion de las imagenes

La valoraciéon morfométrica de la via aérea que incluia el porcentaje de drea media de la pared
bronquial (WA%) y el area interna del lumen de la via aérea (Ai), al igual que la extension del
enfisema y las areas de atrapamiento aéreo se realizd con el mdédulo Airway Inspector del
software 3D Slicer version 4.10.2.

Los valores de WA% y Ai se calcularon en las generaciones de bronquios segmentarias y
subsegmentarias del segmento apical del |I6bulo superior derecho (RB1) y del segmento postero
basal del Ié6bulo inferior derecho (RB10) (Figura 2). Adicionalmente, el software 3D slicer
determiné de manera automatica el %LAA-950, el %LAA-850, el Percentill5 y el volumen del

parénquima pulmonar en fase espiratoria (Figura 3). En los casos en que no era posible la



valoracion de RB1 o RB10 se procedia a valorar el bronquio de la misma generacién y localizacion,
pero en el lado izquierdo.

El andlisis de WA% y Ai se hizo de manera independiente por al menos 2 de 3 investigadores
previamente capacitados, quienes realizaban dos mediciones para cada bronquio RB1 y RB10
segmentario y subsegmentario. A las mediciones 1 y 2 se les realizé6 una correlacién con el
coeficiente de Pearson, obteniendo un valor superior a 0.86, por lo que se promediaron las

mediciones para el analisis final.

Control de sesgos

Para garantizar que las mediciones de WA% y Ai fueran consistentes entre los investigadores,
cada 50 TCAR se realizaba un andlisis adicional independiente de 10 tomografias, con la
respectiva retroalimentacion, para mantener valores superiores a 0.8 en el coeficiente de

correlacion de Pearson

Cuando se presentaba dudas sobre los criterios de inclusidn / exclusion en algin candidato a ser
parte del estudio, este era analizado por al menos dos investigadores clinicos quienes acordaban
la decisidn final. El centro coordinador de datos realizaba verificacidn diaria del trabajo de campo
y hacia reportes quincenales de la calidad de los datos, valores faltantes, inconsistencias y
errores. Las variables medidas y los datos obtenidos por el personal de la investigacién no
influenciaban las medidas terapéuticas ni las intervenciones tomadas por el médico tratante

hacia los pacientes.

Tamaiio de muestra

No existe informacién en el pais acerca de la frecuencia de anormalidades tomograficas en
pacientes con exacerbacién de EPOC. No obstante, basados en el estudio de Cheng et al(5) acerca
de estos hallazgos en pacientes con EPOC estable y en la estimaciéon de la frecuencia de
exposicién que confiera mas poder, asumimos encontrar alguna anormalidad en la tomografia
pulmonar de al menos el 50% de los pacientes atendidos por urgencias. De acuerdo con la

frecuencia referida de complicaciones como necesidad de ventilacidn mecanica, atencién en



cuidado critico o mortalidad hospitalaria en esta poblacién, esperamos un aumento en dicha
frecuencia dado por la presencia de alguno de los hallazgos de imagen, del 10% al 20%. Por tanto,
con un poder de 80% y un error alfa de 0,05, calculamos una poblacién de estudio de 384

pacientes.

Anadlisis estadistico

Las variables continuas se presentan como mediana y rangos intercuartilicos, las variables
categdricas como proporciones. Para estimar la asociacion entre las medidas radioldgicas y el
desenlace primario (mortalidad hospitalaria o necesidad de ingreso a UCI), se realizaron modelos
de regresion logistica univariada para cada una de las variables radiolégicas (WA% y Ai de las
generaciones de bronquios segmentarias y subsegmentarias B1 y B10 del lado derecho (RB1 y
RB10) o el bronquio correspondiente en caso de que estos no pudieran ser valorados; %LAA-950,
%LAA-850, percentil 15 y volumen del parénquima pulmonar en fase espiratoria). Para estimar
la asociacién entre las mismas variables radioldgicas anteriores y el tiempo de estancia
hospitalaria, se realizaron modelos de regresion de Cox univariada con cada uno de los hallazgos
y el desenlace de ser dado de alta vivo del hospital, considerando la muerte hospitalaria como
un riesgo que compite. Tanto los modelos de regresion logistica como los de Cox se ajustaron por
las potenciales variables de confusidn y los resultados se presentan como Odds Ratio (OR) y sub
Hazard Ratio (sHR), respectivamente, con intervalos de confianza del 95%. Todos los analisis

estadisticos se realizaron en el software Stata versién 14 (StataCorp, College Station, TX).

Resultados

De 1470 pacientes elegibles se incluyeron 330 (22.4%) y las principales causas de exclusion fueron
el diagndstico de neumonia en 352 pacientes (30.9%), limitantes para la realizacién de la TC en
las primeras 36 horas en 260 pacientes (22.8%) y enfermedad terminal en 135 pacientes (11.8%)
(Figura 4). Un poco mas de la mitad de los pacientes incluidos (58.2%) pertenecian a la IPS
Universitaria (n = 192), 23.9% (n = 79) del Hospital San Vicente Fundaciény 17.9% (n = 59) del
Hospital Pablo Tobdn Uribe. La edad media de los pacientes fue 74 afios (RIQ: 66 — 81) y 55.8%



eran mujeres. Todos los pacientes refirieron empeoramiento de la disnea y el 93.2% tenia una
escala de gravedad de la disnea mMRC de 3 al momento de la hospitalizacién. El 69.1% refirid
aumento del volumen del esputo, pero sdlo el 29.1% refirid aumento de la purulencia del esputo.
El 86.1% tenian historia previa de tabaquismo y 61.5% de exposicién a combustién de biomasa.
La tasa de mortalidad hospitalaria fue de 2.4% y 41 pacientes requirieron admisién a la UCI/UCE,
con un total de 44 pacientes (13.3%) con el desenlace de interés, de los cuales el 70.5% habia
tenido exacerbaciones en el Ultimo ano y el 77.3% usaba oxigeno domiciliario. La mediana de
estancia hospitalaria fue de 6 dias (RIQ:4-9), siendo mayor para los pacientes que murieron o
requirieron admision a UCI/UCE (mediana de 11 dias) (Tabla 1).

De acuerdo con la valoraciéon morfométrica de la via aérea (Tabla 2), la mediana de WA% fue 64.6
(RIQ: 5.8-70.5) para B1 segmentario, 70.3 (RIQ: 64.3-75.5) para B1 sub segmentario, 63.3 (RIQ:
57.5-70.8) para B10 segmentario y 69.4 (RIQ: 62.8-76.1) para B10 sub segmentario. La mediana
de Ai para B1 segmentario fue 25.1 (RIQ: 16.5-36.8), 13.5 (RIQ: 9.2-20.8) para B1 subsegmentario,
29.8 (RIQ: 18.7-46.1) para B10 segmentarioy 17.7 (RIQ: 10.3-25.1) para B10 subsegmentario. La
mediana para la extensién del enfisema (%LAA-950) fue 14.7 (RIQ: 4.2:29.3), para el
atrapamiento aéreo 53.4 (RIQ: 37.2:63.4) y para el Percentil 15 de -950 (RIQ: -987: -908).

Los andlisis de regresién logistica univariable no mostraron asociacion entre las medidas
radioldgicas y el desenlace de muerte o necesidad de UCI/UCE, tampoco se demostré asociacion
en el analisis ajustado por las variables de confusion (Tabla 3). Los andlisis de regresién de Cox
para la estancia hospitalaria con riesgo competitivo de muerte hospitalaria no mostraron
asociacién entre las medidas radiolégicas y los desenlaces de interés. En el modelo ajustado, el

intervalo de confianza para B1 segmentario se volvié estadisticamente significativo (Tabla 4).

Discusion

En esta cohorte de pacientes hospitalizados por urgencias con diagndstico de exacerbacién de la
EPOC, no pudimos demostrar una asociacién entre las mediciones radiolégicas de la via aérea y
la mortalidad o la necesidad de UCI / UCE. Sin embargo, el valor de B1 segmentario podria tener
asociacion con el tiempo de estancia hospitalaria, segin los resultados del andlisis de Cox

ajustado.



Si bien existen estudios sobre la capacidad predictiva de los hallazgos radioldgicos para
mortalidad e ingreso a UCI/UCE en pacientes con exacerbacion de EPOC, existe gran variabilidad
en los parametros estudiados, los desenlaces, el estdndar de medicién de las variables y el tipo
de analisis estadistico. Recientemente, Cheng et al (5) valoraron los hallazgos tomograficos en 40
pacientes con exacerbacién aguda de la EPOC, determinando la dimensién de la via aérea, la
extension del enfisema y el compromiso del parénquima pulmonar por medio del software 3D
slicer. Aunque identificaron disminucién del Ai y el WA% en la cuarta a la sexta generacion de
bronquios, asi como aumento del grosor de la pared durante la exacerbacion aguda de la EPOC,
no encontraron diferencias estadisticamente significativas con respecto a la mortalidad, y la
admision a UCI/UCE no fue valorada. A pesar que el presente estudio tampoco encontré
asociacién entre las medidas radiolégicas y los desenlaces hospitalarios adversos en pacientes
con exacerbaciéon de EPOC, la cuantificacién del enfisema y del engrosamiento bronquial en
tomografia ya se han asociado con un aumento de la morbimortalidad en otras poblaciones con

EPOC (13-15).

Se ha planteado la hipétesis de que el aumento del grosor de la pared bronquial es un marcador
de inflamacion de las vias respiratorias, por lo que se deberia asociar con sintomas de bronquitis
cronica o exacerbaciones frecuentes (11,16—18). El grosor de la pared bronquial se ha asociado
no solo con el VEF1 (17-20), sino también con marcadores funcionales considerados en el indice
BODE y con la capacidad para la actividad fisica (21,22). Un estudio multicéntrico de cohorte
realizado por Jairam et al (14) incluyé 6406 pacientes con diagndstico de EPOC, a quienes se les
realizd TC de torax por indicaciones no pulmonares y que nunca habian tenido una exacerbacion
previa. Determinaron visualmente la gravedad del enfisema (rango 0-20), el engrosamiento de la
via aérea (rango 0-5) y las bronquiectasias (rango 0-5). Tras una mediana de seguimiento de 4,4
afios, demostraron que el riesgo de experimentar una exacerbacién aguda que provocara
hospitalizacién o muerte aumentd significativamente en sujetos con engrosamiento bronquial vy
enfisema graves (puntuacién = 3y > 7, respectivamente).

Diaz et al (12) analizaron el WA% de bronquios segmentarios y subsegmentarios en 983

fumadores con EPOC clinicamente estable. Los valores obtenidos fueron 61,8 en bronquio



segmentario y 64,3 subsegmentario de B1, asi como 60,7 segmentario y 64,5 subsegmentario de
B10. Los valores obtenidos en nuestro estudio para bronquios segmentarios resultan similares a
los reportados por Diaz et al; sin embargo, son mayores a los anotados para bronquios
subsegmentarios (70,3 en B1y 69,4 en B10). Esto podria sugerir que en las exacerbaciones agudas
tiende a existir mayor porcentaje de area de la pared bronquial en bronquios de menor calibre,

como resultado del compromiso inflamatorio.

En la EPOC estable, la gravedad del enfisema es medida por las areas de baja atenuacion (LAA%)
en la tomografia, y se define enfisema como un porcentaje igual o superior al 5% en la fase
inspiratoria. El LAA% se ha establecido como un mejor predictor de mortalidad, comparado con
la funcion pulmonar, la edad y el indice de masa corporal(13). Se ha correlacionado también de
forma creciente con la gravedad de la disnea (medida por el puntaje mMRC) e inversamente con
el VEF1 y la prueba de distancia en 6 minutos(23). Respecto a la exacerbacion aguda de la EPOC,
Cheng et al(15) demostraron asociaciéon entre un mayor LAA% y mortalidad a 1 afio. En 103
pacientes que completaron el seguimiento, la mediana de LAA% fue significativamente mayor en
los no supervivientes (11%, n = 16) que en los supervivientes (5,69%, n = 87) (P = 0,006). Sin
embargo, se incluyeron también pacientes con falla cardiaca o con asma(15). El estudio GenKOLS
incluyé 947 pacientes no fumadores en noruega, 49% de los cuales tenia diagndstico de EPOC, y
tras un seguimiento promedio de 8 afios demostré que LAA% era un predictor independiente de
mortalidad, con un mejor valor predictivo para mortalidad respiratoria y cardiaca que la
estadificaciéon GOLD(24). El enfisema cuantificado por tomografia también se ha asociado con
una mayor tasa de exacerbacion(25,26) y un aumento de la mortalidad por exacerbaciones. En
nuestro estudio el promedio de LAA% fue de 14.7%, siendo superior al 9,54% obtenido por Cheng

et al (5) en 40 pacientes con exacerbacién aguda.

Este estudio tiene varias limitaciones a destacar. Debido al contexto del paciente con
exacerbacién aguda en nuestro pais, no se dispuso de una valoracién espirométrica reciente u
otros parametros que pudieron haber influido en el desenlace de interés. Respecto a la

adquisicion de las imagenes, la dificultad respiratoria del paciente agudo disminuye la calidad del



estudio, aumenta la presencia de artefactos de movimiento y limita la toma de imagenes en
inspiracion y espiracion. Estos aspectos técnicos comprometen en la practica clinica diaria la
exactitud en la interpretacion de los estudios y, por tanto, la valoracion morfométrica y su
reproducibilidad. Adicionalmente, no se alcanzé el tamafio de muestra calculado debido a la
actual pandemia de COVID 19 y a la necesidad de una redistribucidn en la atencién de las
consultas respiratorias.

Dentro de las fortalezas del estudio se anotan las condiciones en las que se desarrolld y su
caracter prospectivo, lo que refleja de manera mas fidedigna la practica clinica diaria en la
atencién del paciente con exacerbacion aguda en nuestro medio. Se incluyeron pacientes de tres
instituciones de alta complejidad de la ciudad, las cuales son referentes en el manejo de estos
pacientes y amplian el espectro de la poblacién de estudio. Este estudio realizado en pacientes
con exacerbaciéon aguda incentiva a trabajar por la identificacion de biomarcadores
imagenoldgicos y su correlacion con parametros clinicos, en aras de contribuir a mejorar las

herramientas de prondstico multidimensional.

A pesar de la importancia de la EPOC en salud publica y de los costos que representa para los
sistemas de salud, aun hay mucho para conocer acerca de su curso clinico y prondstico. De ahi la
importancia de explorar los determinantes de morbimortalidad relacionados con los hallazgos
radioldgicos en los episodios de exacerbacion. El papel de dichos biomarcadores imagenoldgicos,
particularmente en pacientes atendidos por urgencias, requiere de mas estudios rigurosos. La
posibilidad de identificar blancos y metas terapéuticas de acuerdo con los estudios de imagen
ofrece un panorama prometedor en la atencidn de estos pacientes en la practica hospitalaria

actual.
Financiacién: El presente trabajo fue financiado por el Ministerio de Ciencia, Tecnologia e
Innovacion (Minciencias) [Cédigo 111577757025, convocatoria 777-2017] y la Universidad de

Antioquia.
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Figuras y leyendas

Figura 1. Representacion grafica de las medidas calculadas en el andlisis de los bronquios. (A)
El bronquio normal tiene una pared y una luz interior, de esta ultima se obtiene (B) el rea
media interna del lumen [Ai]. (C) El porcentaje del drea media de la pared es el resultado de la
relacion entre la luz interna (Ai) y el drea de la zona exterior de los bronquios (Ao), por ello
%WA: [AoAi/Ao x 100]. El %WA es una medida del grosor del drea de la pared que expresa el
area ocupada por la pared como un porcentaje del didmetro total de la via aérea.

A

=]
0

Bronquio

Figura 2. Paciente de 62 afios con exacerbacion aguda de la EPOC. Tomografia axial en ventana
de parénguima pulmonar (A) y determinacion del porcentaje del area media de la pared [%WA]
y el area media interna del lumen [Ai] seleccionando el bronquio para el I6bulo superior derecho
(flecha en A). Se determina el bronquio con la ayuda de la herramienta de zoom (B). El %WA y el
Ai se determinan de manera automatica por el software (C) y los resultados se presentan de
manera ordenada junto a otros datos (D).



C D

Mean Std Min Max
Inner Radius (mm) 2.07442 0.346325 1.42542 2.77987
Outer Radius (mm) 3.87991 0.429674 3.25932 4.82425
Wall Thickness (mm) 1.80548 0.28244 1.21191 2.21035
Wall Intensity (HU) -413.349 121.635 -816.846 -155.909
WA% 70.9733 0 70.9733 70.9733
Pi (mm) 13.0287 0 13.0287 13.0287
sqrt(WA) (mm) 5.82778 0 5.82778 5.82778
Ai (mm~2) 13.8902 0 13.8902 13.8902
Ao (mm~2) 47.8533 0 47.8533 47.8533

Peak WI (HU) -315.856 89.114 -466.991 -155.909
Inner WI (HU) -614.846 87.2706 -816.846 -420.85
Outer WI (HU) -526.52 76.655 -651.604 -285.806
Vessel Intensity (HU) 63 0 63 63

RL Inner Diam (mm) 3.89696 0 3.89696 3.89696
RL Quter Diam (mm) 8.05443 0 8.05443 8.05443
AP Inner Diam (mm) 48319 0 4.8319 4.8319
AP Outer Diam (mm) 8.12133 0 8.12133 8.12133

¥ Data Probe

Figura 3. Paciente de 62 afios con exacerbacion aguda de la EPOC. Analisis pulmonar con
histograma de densitometria pulmonar con determinacion de %LAA-950, el %LAA-850, el
Percentill5 y el volumen del parénquima pulmonar en fase espiratoria.El software determina la
segmentacion pulmonar que se representa por colores t en el histograma realiza en analisis de
la densidad pulmonar en unidades houndsfield (UH) de los segmentos pulmonares, los
pulmones por separado y de ambos pulmones.
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Figura 4. Flujograma de la poblacion de estudio

Elegibles
N=1470

Incluidos
N =330 (22.4%)

Excluidos
N = 1140 (77.6%)

IPS Universitaria
N= 192 (58.2%)

Hospital San Vicente
| Fundacidén

N= 79 (23.9%)

Hospita Pablo Tobon Uribe
N=59 (17.9%)

Causas de exclusion

*Neumonia, 352 (30.9%)

*Limitantes que no permitan realizar la tomografia
dentro de las primeras 36 horas, 260 (22.8%)
*Enfermedad terminal, 135 (11.8%)

*Participacion previa en el estudio, 66 (5.8%)
*Cancer de pulmon, 66 (5.8%)

*Hidrotorax, 51 (4.5%)

*Tener marcapasos, 46 (4.0%)

*Diagndstico concurrente de asma, 43 (3.8%)
*Diagndstico de edema pulmonar, 40 (3.5%)
*Tuberculosis activa o en tratamiento, 33 (2.9%)
*Estudio radioldgico inadecuado, 15 (1.3%)
*Neumotorax, 11 (1.0%)

*Negativa del paciente, 9 (0.8%)

*Diagndstico de VIH/SIDA, 5 (0.4%)

*Lobectomia, 3 (0.3%)

*Tener material de osteosintesis en tdrax, 3 (0.3%)
*Cirugia en la pared del térax, 2 (0.2%)




Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes

Variable Total Ingreso a UCI-UCE/ Mortalidad
330 (100%) No 286 (86.7%) Si 44 (13.3%)
Género Femenino 184 (55.8%) 157 (54.9%) 27 (61.4%)
Edad* 74 (66 — 81) 74 (68 — 82) 67 (62 — 75)
indice de Charlson* 1 (1-2) 1(1-2) 1(1-2)
Aumento de disnea 330 (100%) 286 (100%) 44 (100%)

Aumento de
Volumen de esputo

228 (69.1%)

198 (69.2%)

30 (68.2%)

Aumento de la 96 (29.1%) 76 (26.6%) 20 (45.5%)
purulencia del
esputo
Tos cronica 55 (16.7%) 44 (15.4%) 11 (25%)
productiva durante
al menos tres
meses en dos afos
consecutivos
Gravedad de la disnea basada en la escala de disnea mMRC
Grado O 1 (0.3%) 1(0.4%) 0
Grado 2 14 (4.2%) 11 (3.9%) 2 (4.7%)
Grado 3 308 (93.3%) 268 (94.7%) 37 (86.1%)
Grado 4 7 (2.1%) 3(1.1%) 4 (9.3%)
Glasgow 15 (15 - 15) 15 (15 - 15) 15 (15 - 15)
Ph* (n=246) 7.38 (7.34 - 7.41) 7.39 (7.35-7.42) 7.32(7.26 - 7.39)
PCO* (n=246) 44.3 (37.8-54.7) 43.4 (37.5-53.1) 59.3 (44 — 69)

PO,* (n=246)

69.3 (57.6 — 84.6)

68.8 (57.6 — 84.1)

73.7 (59.6 — 98.6)

FiO,* (n=328)

0.32 (0.30-0.32)

0.32 (0.28 - 0.32)

0.38 (0.32-10.5)

indice PaFi* 223 (175 —293) 226 (187 — 296) 205 (148 — 256)
(n=246)

Saturacion O;* 91 (88 -93) 91 (88 -93) 90 (86 —93)
(n=327)

Acidosis 171 (51.8%) 137 (47.9%) 34 (77.3%)
respiratoria

Inestabilidad 40 (12.1%) 32 (11.2%) 8 (18.2%)
Hemodinamica

Espirometria (no) 330 (100%) 286 (100%) 44 (100%)

Antecedentes de
tabaquismo

284 (86.1%)

241 (84.3%)

43 (97.7%)

No
cigarrillos/dia*

20 (10 - 20)

20 (10 - 20)

15 (10 - 20)




Afios que ha 45 (39 - 50) 45 (40 - 50) 40 (36 —50)
fumado*
Fuma 51 (18%) 39 (16.2%) 12 (27.9%)
actualmente

Exposicion Biomasa 203 (61.5%) 176 (61.5%) 27 (61.4%)
Afios de 40 (20 — 50) 40 (20 - 50) 40 (30 - 50)
exposicién

Exacerbaciones
Previas en el ultimo
ano

209 (63.3%)

178 (62.2%)

31 (70.5%)

N° Consultas 2(1-3) 2(1-3) 2(2-3)
Urgencias por

sintomas

respiratorios

Cuantas 1(1-2) 1(1-2) 1(1-2)

resultaron en
hospitalizaciones

Oxigeno 205 (62.1%) 171 (59.8%) 34 (77.3%)
Domiciliario

Esteroides 324 (98.2%) 282 (98.6%) 42 (95.5%)
Inhalados

ambulatorio

Esteroides 328 (99.4%) 284 (99.3%) 44 (100%)
Antibiéticos 148 (44.9%) 121 (42.3%) 27 (61.4%)
Vasopresores 6 3 (0.9%) 0 3 (6.8%)
horas

Suplemento 325 (98.5%) 281 (98.3%) 44 (100%)
Oxigeno Ingreso

Suplemento 240 (72.7%) 203 (71%) 37 (84.1%)

Oxigeno Egreso

Admisién a UCE 28 (8.5%) 0 28 (63.6%)
Admision a UCI 24 (7.3%) 0 24 (54.6%)
Estancia 6(4-9) 6(4-9) 11 (7 -18)
hospitalaria*

Mortalidad 8 (2.4%) 0 8 (18.2%)

*Mediana (rango intercuartilico)



Tabla 2. Caracteristicas radioldgicas de los pacientes

Variable

Total
330 (100%)

Ingreso a UCI-UCE/ Mortalidad

No 286 (86.7%)

Si 44 (13.3%)

Via aérea

area media de la pared (%) [WA]

B1 Segmentario

64.6 (58.8 — 70.5)

64.7 (58.8 — 71)

64.3 (58.8 — 68.7)

B1 Sub segmentario

70.3 (64.3 — 75.5)

70.4 (64 — 75.4)

69.6 (65.6 — 76.3)

B10 Segmentario

63.3 (57.5 - 70.8)

63.3 (57.3 - 70.5)

63.2 (59.2 — 71.7)

B10 Sub

segmentario

69.4 (62.8 — 76.1)

69.3 (62.7 - 76.1)

69.8 (64.4 — 78.2)

Area media interna del lumen (mmA2) [Ai]

B1 Segmentario

25.1(16.5 — 36.8)

24.9 (16.3 - 36.8)

25.3 (17.7 - 35.1)

B1 Sub segmentario

13.5 (9.2 — 20.8)

13.8 (9.3 -20.8)

12.3 (9-20.9)

B10 Segmentario

29.8 (18.7 — 46.1)

29.8 (18.8 — 48.2)

27.7 (17.4 - 42.1)

B10 Sub

segmentario

17.7 (10.3 - 25.1)

17.7 (10.8 - 25.1)

16.3 (9.4 — 25.1)

Volumetria

%LAA-950 14.7 (4.2 ; 29.3) 14.9 (4.0 ; 29.5) 14.7 (4.9 ; 26.9)
%LAA- 856 53.4(37.2;63.4) 53.9(37.6; 63.4) 48 (30.6 ; 62.5)
Percentil 15 -950 (-987 ; -908) -950 (-988 ; -908) -950 (-979 ; -908)
Volumen 3.5(2.7; 4.7) 3.5(2.7; 4.7) 3.6 (2.8;4.9)




Tabla 3. Regresion logistica para mortalidad o ingreso a UCI/UCE de las diferentes variables

radioldgicas

Univariable

Ajustado*

Variables

OR (IC 95%)

OR (IC 95%)

Media del area de la pared (%) [WA]

B1 Segmentario

0.99 (0.96 — 1.03)

0.99 (0.94-1.01)

B1 Sub segmentario

1.02 (0.98 — 1.06)

1.03 (0.98 — 1.08)

B10 Segmentario

1.01 (0.98 — 1.04)

1.02 (0.98 - 1.06)

B10 Sub segmentario

1.02 (0.99 - 1.06)

1.03 (0.99 — 1.07)

Media del area interna del lumen (mm~2) [Ai]

B1 Segmentario

0.99 (0.98 — 1.02)

1.00 (0.99 — 1.03)

B1 Sub segmentario

0.98 (0.95 — 1.02)

0.98 (0.94 - 1.02)

B10 Segmentario

0.99 (0.97 — 1.01)

0.99 (0.98 — 1.01)

B10 Sub segmentario

0.99 (0.97 — 1.02)

0.99 (0.96 — 1.02)

Volumetria

%LAA-950

0.99 (0.97 — 1.02)

0.99 (0.96 — 1.02)

%LAA-856

0.99 (0.97 — 1.01)

0.99 (0.97 - 1.02)

Percentil 15

1.00 (0.99 — 1.01)

1.00 (0.99 —1.00)

Volumen

1.00 (0.89 — 1.12)

1.02 (0.77 —1.34)

*Ajustado por edad, pH, PCO;, inestabilidad hemodindmica, exacerbaciones previas,

antibidticos



Tabla 4. Regresion de Cox para la estancia hospitalaria con riesgo competitivo de muerte

hospitalaria

Univariable

Ajustado*

Variables

SHR (IC 95%)

SHR (IC 95%)

Media del area de la pared (%) [WA]

B1 Segmentario

1.01 (0.99 - 1.02)

1.01 (1.00 - 1.02)

B1 Sub segmentario

0.99 (0.99 — 1.01)

0.99 (0.99 — 1.01)

B10 Segmentario

1.00 (0.99 — 1.01)

0.99 (0.99 — 1.01)

B10 Sub segmentario

0.99 (0.99 — 1.01)

0.99 (0.98 — 1.01)

Media del area interna del lumen (mm~2) [Ai]

B1 Segmentario

0.99 (0.99 — 1.01)

0.99 (0.99 — 1.01)

B1 Sub segmentario

1.00 (0.99 — 1.01)

1.00 (0.99 — 1.01)

B10 Segmentario

1.00 (0.99 — 1.01)

1.00 (0.99 — 1.01)

B10 Sub segmentario

0.99 (0.99 — 1.01)

1.00 (0.99 — 1.01)

Volumetria

%LAA-950

0.99 (0.97 — 1.00)

0.99 (0.99 — 1.01)

%LAA-856

1.00 (0.99 — 1.01)

1.00 (0.99 — 1.01)

Percentil 15

1.00 (0.99 - 1.00)

0.99 (0.99 — 1.00)

Volumen

0.99 (0.97 — 1.01)

1.01 (0.92 - 1.11)

*Ajustado por edad, pH, PCO;, inestabilidad hemodinamica, exacerbaciones previas, antibidticos



