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ORIGINAL ARTICLE

CT-based pathological lung volume and adverse
outcomes of patients with Coronavirus Disease 2019

(COVID-19)

Correlacion de volumetria por TC de lesiones pulmonares y resultados

adversos en pacientes coronavirus COVID-19

Leonardo M. Morales-Jaramillo, David Timaran-Montenegro, Yohana Mateo-Camacho,

Christian Torres-Ramirez, Karla Fuentes-Badillo, Valeria Morales-Dominguez, Gerardo Punzo-Alcaraz,
Edgar Tapia-Rangel, Gustavo Feria-Arroyo, Lina Parra-Guerrero, Pedro Saenz-Castillo,

Ana Hernandez-Rojas, Manuel Falla-Trujillo, Daniel Obando-Bravo, Giovanni Contla-Trejo,

Katherine Jacome-Portilla, Alberto Chavez-Sastré, Jovani Govea-Palma, Santiago Carrillo-Alvarez,
Julita Orozco-Vazquez, and Dulce Bonifacio-Delgadillo*

Department of Radiology, Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, Mexico City, Mexico

ABSTRACT

Objective: To assess the association between CT-based percentage of pathological lung opac-
ities volume (%PLOV) and the occurrence of adverse outcomes of patients with COVID-19.
Methods: An observational, longitudinal, single-center study was performed including
patients with COVID-19. CT-based lung segmentation was performed to calculate %PLOV.
The primary endpoint was the occurrence of adverse lung event (ALE), defined as ICU ad-
mission, the use of mechanical ventilation, or death. Mann-Whitney U test was performed
for univariate analysis. Logistic regression analysis was performed to determine indepen-
dent predictors of critical illness. Results: 138 patients (84 men [61%]) with a mean age of
473 years were enrolled. Median %PLOV was 28.64% (interquartile range [IQR], 6.33-47.22%).
ALE occurred in 52 patients (38%) with an overall mortality rate of 21% (29 patients). Multi-
variate analysis demonstrated that %PLOV was an independent predictor of ALE with an
Odds ratio of 1.049 (95% confidence interval [CI], 1.014-1.085) (p < 0.01). Furthermore, a
%PLOV of 64% demonstrated a 25.5-fold increased risk of ALE with a sensitivity and specificity
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higher than 75% (p < 0.01). Conclusion: The quantitative evaluation of chest CT impacts the
determination of severity of COVID-19 pneumonia on admission. %PLOV was the strongest
predictor for the development of ALE in hospitalized patients.

Keywords: CT volumetry. COVID 19. Coronavirus. Adverse outcomes.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar asociacién entre el porcentaje del volumen de opacidades pulmonares
patolégicas basado en la TC (% PLOV) y resultados adversos en pacientes con COVID-19.
Métodos: Estudio observacional, longitudinal, unicéntrico. Se realiz6 TC de térax basal y
% PLOV mediante segmentacién. Se obtuvieron biomarcadores de inflamacién y recuento
leucocitario. Resultado adverso (RA) se defini6 por ingreso en UCI, ventilacion mecanica
o muerte. Se realiz6 la prueba U de Mann-Whitney y regresion logistica. Resultados: 138
pacientes (84 hombres [61%)]) con edad media de 47,3 afios. La mediana del% PLOV fue del
28,64% (rango intercuartilico [IQR], 6,33-47,22%). RA se present6 en 52 (38%) tasa de mor-
talidad global 21% (29 pacientes). Los pacientes con RA tenian niveles séricos mds altos de
biomarcadores inflamatorios con mediana de% PLOV del 52% frente al 12% de los pacien-
tes sin RA. El andlisis multivariado mostr6é que el% PLOV es predictor independiente de
RA con una razén de probabilidades de 1.049 (intervalo de confianza [IC] del 95%, 1.014-
1.085) (p < 0.01). Ademas, un% PLOV del 64% demostr6 un riesgo 25,5 veces mayor de RA
con una sensibilidad y especificidad superiores al 75% (p < 0,01). Conclusién: PLOV fue
el predictor més fuerte para el desarrollo de RA en pacientes hospitalizados.

Palabras clave: Volumetria por TC. COVID 19. Coronavirus. Resultados adversos.

INTRODUCTION

In December 2019, the outbreak of an unknown
etiology pneumonia was reported in Wuhan,
China!. The new disease was caused by a nov-
el coronavirus, named as severe acute respira-
tory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2).
Therefore, the new disease was named as
coronavirus disease 2019 (COVID-19). Since the
beginning of the outbreak, COVID-19 has
been spreading worldwide, with a significant
increase on the mortality rate?. Therefore, the

World Health Organization declared this out-
break as a “public health emergency of inter-
national concern” on January 31, 2020°. Glob-
ally, 20,439,814 cases with 744,385 deaths had
been confirmed until August 13, 2020*.

Most patients infected with SARS-CoV-2 have
developed mild symptoms such as dry cough,
sore throat, and fever. In the majority of the
cases, symptoms resolve spontaneously. How-
ever, up to 21% of the patients have moderate
to severe disease requiring hospital admission.
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Additionally, about 5% of the patients become
critically ill requiring intensive care unit
(ICU) admission and mechanical ventila-
tion>®. These patients may progress to fatal
complications including organ failure, septic
shock, pulmonary edema and severe pneu-
monia’.

Patients with severe COVID-19 commonly
meet the criteria for the acute respiratory dis-
tress syndrome (ARDS), which is defined as
the acute onset of bilateral infiltrates, severe
hypoxemia, and lung edema that is not fully
explained by cardiac failure or fluid over-
load®. In 10% to 20% of patients with severe
disease, the respiratory injury will inevitably
progress to ARDS during an 8 to 14 days
period®. The primary indication of ICU ad-
mission is mechanical respiratory support
secondary to ARDS®. Approximately, 3.2% of
patients with COVID-19 required intubation
and invasive ventilation at some point in the
disease course’.

To assess patients with COVID-19, chest com-
puted tomography (CT) is an important in-
strument that allows the early diagnosis of
COVID-19". Typical chest CT findings include
ground-glass opacity, peripheral consolida-
tion, or a combination of both!!.

Commonly, radiologists use qualitative or
semi-quantitative visual scoring systems to as-
sess pneumonia severity'2. Visual evaluation,
however, is subjective and depends on the
evaluator’s experience. To overcome the lim-
itation of subjective methods, an efficient and
accurate assessment method is urgently need-
ed because of the rapid increase on CT exam-
inations and the need for accurate assessment
of COVID-19 pneumonia®®. Cheng et al reported

that quantitative CT may have potential in as-
sessing the severity of COVID-19 pneumonia
on admission'.

The aim of the study is to explore whether
the quantitative chest CT method could have
potential in assessing the severity of the
COVID-19 pneumonia. We determine the as-
sociation between the percentage of patholog-
ical lung opacities volume (%PLOV) and the
occurrence of adverse lung event (ALE), de-
fined as ICU admission, the use of mechani-
cal ventilation, or death.

METHODS

Study population

This observational, longitudinal, single-center
study was approved by our Institutional Re-
view Board with a written informed consent
waiver. Patients with COVID-19 hospitalized
between March 21%t and April 2274, 2020 were
enrolled. All patients included in the study
were admitted to the hospital following the
institutional protocol, as follows: all patients
were initially assessed at the respiratory
emergency department available for COVID-19
screening. The assessment was performed us-
ing the National Early Warning Score (NEWS)
2" and Quick Sequential Organ Failure As-
sessment (QSOFA) scales'®. In general, patients
with NEWS 2 score higher than 4 or qgSOFA
score higher than 1 were admitted to the hos-
pital. All patients admitted to the hospital
underwent reverse transcriptase polymerase
chain reaction (RT-PCR) testing and non-con-
trast enhanced chest CT scanning. Pa-
tient characteristics including age, gender,
comorbidities, clinical severity scores, and
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baseline laboratory findings including RT-
PCR results were collected from electronic
medical records.

Patients were excluded from the study if base-
line chest CT was performed outside our in-
stitution, baseline CT images had respiratory
artifacts that did not allow adequate lung seg-
mentation. Patients with evidence of other
viral infection and patients without complete
clinical information were also excluded.

CT-scanning protocol

Non-contrast enhanced chest CT imaging was
performed using two CT scanners (Siemens
SOMATOM drive and Siemens SOMATOM
emotion scanners, Siemens Healthineers, Ger-
many). All patients were scanned in supine
position at the end of a full inspiration. The
scanning range included from the apex to the
base of the lungs. Acquisition and reconstruc-
tion parameters were adjusted as follows:
80-20 kVP tube voltage with tube current of
50-350 mAs, pitch of 0.99-1.22 mm, matrix of
512 x 512, slice thickness of 5 mm, field of view
of 350 x 350 mm, lung window with a width
between -1500 HU and -700 HU. Imaging re-
constructions were performed with a 1 mm
slice thickness without interstice gap, using
tiltered-back-projection reconstruction based
SOMATOM definition. Multiplanar recon-
structions were based on axial 1 mm images.

CT-based lung segmentation

Lung segmentation post-processing analysis was
performed using Alma Medical Workstation
software version 5.0. Segmentation analysis was

performed using lung window images with
1 mm slice thickness. Each lung was segmented
individually using manual whole-organ vol-
ume-of-interest definition. Automated segmen-
tation tool was selected and a reference attenu-
ation range was adjusted to attempt a
thresholding-based segmentation attenuation
thresholds. A visual review by experienced ra-
diologist was performed to adjust boundary
identification of the lungs. Then, the semi-au-
tomated tool was selected to perform a re-
gion-based delineation of the sub-organ pul-
monary structures such as airways, blood
vessels, lesion boundaries and or delineation of
lung fields"”. Once segmentation was approved
by the reviewer a quantitative volumetric anal-
ysis was performed defining the following pa-
rameters:

Normal lung volume (NLV): Automated seg-
mentation tool was selected and a reference
attenuation range between -1000 HU and -600
HU was determined. Vascular structures,
airways and pathological opacities were ex-
cluded using a semi-automated tool using
region-based methods (Fig. 1).

Pathological lung opacities volume (PLOV):
Initial automated segmentation was attempted
using thresholding-based methods. A refer-
ence attenuation range between -500 HU and
20 HU was selected. Then the semi-automated
option was selected to perform a region-based
segmentation to adjust lesion boundaries

(Fig. 2).

After completion of a ROI-based segmenta-
tion, a 3D reconstruction was performed to
calculate volumes automatically by the work-
station. Volumes from each side were added
to calculate total NLV and PLOV (Figure 3).
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FiGure 1. A 58-year-old male with COVID-19 was evaluated with a non-enhanced chest CT scan at baseline. Multiplanar reconstruction
was performed and lung segmentation of the normal lung parenchyma was performed. Automated and semi-automated segmentation
tools were applied excluding abnormal ground-glass opacities, vascular structures and airways.
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FiGurE 2. A 58-year-old male with COVID-19 was evaluated with a non-enhanced chest CT scan at baseline. Multiplanar reconstruction
was performed and lung segmentation of the abnormal lung opacities was performed. Automated and semi-automated segmentation tools
were applied to define exclusively abnormal ground-glass opacities. Major vascular structures and airways were excluded.

Total lung volume (TLV) was calculated add-
ing NLV + PLOV. Then a percentage of PLOV
(%PLOV) was calculated as follows: PLOV/
(NLV + PLOV) x 100.

Study outcomes

The primary composite end point was ALE,
defined as defined as ICU admission, the use
of mechanical ventilation, or death. These
outcomes were used in previous studies to
assess the severity of other serious infectious

diseases, such as H7N9 infection and recent-
ly COVID-19'82.

Statistical analysis

Categorical variables were expressed as counts
(percentages) and continuous variables as
mean + standard deviation (SD) or median
with interquartile range (IQR). Lung segmen-
tation parameters did not demonstrate normal
distribution using the Shapiro-Wilk and Kolm-
ogorov-Smirnov tests. Therefore, logarithmic
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Ficure 3. A 3D reconstruction of a ROI-based lung segmentation. Lung volumes were calculated automatically by imaging workstation.

transformation was attempted. However, nor-
mal distribution was not obtained. Univariate
analysis, therefore, was performed using
non-parametric analysis using the Mann-Whit-
ney U test. Categorical variables were analyzed
using the chi-square/Fisher test. Variables
with significant associations on univariate
analysis were included in a multivariate anal-
ysis model using the Logistic regression anal-
ysis. Odds ratios and 95% confidence intervals
(95% CI) were calculated to determine predic-
tors of mortality.

The predictive ability of significant factors
was investigated using the receiver operating
characteristic curve method. We computed

the area under the curve index (ROC) an
evaluated the optimal cutoff point predictive
of mortality together with sensitivity and
specificity.

All statistical analysis was performed using
the SAS 94 software (SAS Institute, Cary, NC).

RESULTS

A total of 162 patients were reviewed. After in-
clusion and exclusion criteria assessment was
performed, 24 patients (14.8%) were excluded. Fi-
nally, 138 patients (84 men [61%] and 54 women
[39%]) with a mean age of 47.3 years (+ 14.3 years)
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with COVID-19 were included in the study. Over-
all, 38 patients (28%) had history of hypertension,
33 (25%) obesity, 33 (25%) diabetes mellitus, and
37 (28%) patients were health care workers. Me-
dian length of hospital stay was 8 days (IQR
5-11 days). On admission, median peripheral ox-
ygen saturation (SpO,) was 90% (IQR, 80-93%),
NEWS2 score was 6 (IQR, 4-8) and the qSOFA
scale was 1(IQR, 0-1). Mechanical ventilation was
required for 38 patients (28%). Overall mortality
rate was 21% (29 patients) at a median time of
7 days (IQR, 4-11 days). In total, adverse lung
events occurred in 52 patients (37%). At baseline,
median blood count of neutrophils was 639 %
(IQR, 598-80.7%) and lymphocytes 8%(IQR,
1.52-18.3) and serum concentration of D-dimer
09 mg/L (IQR, 0.6-2.2), ferritin 677 ng/mL
(IQR, 224-1302), interleukin-6 (IL-6) 36.1 pg/mL
(IQR, 11.1-83.2) and procalcitonin 0.18 ng/mL
(IQR, 0.05-0.55) were measured. Demographics,
clinical characteristics and laboratory test re-
sults of all patients are listed in Table 1.

After univariate analysis, patients with ALE
were older (52.6 years [+ 144 years] versus
441 years [+ 13.5 year], p < 0.01), 7 (14%) were
healthcare workers (p < 0.01), 18 (38%) were
obese, 18 (35%) had history of diabetes
(p = 0.03), and 20 (39%) had hypertension
(p = 0.03). All the inflammatory response bio-
markers and clinical severity scores were
higher in patients with ALE. Baseline charac-
teristics by study groups are listed in table 1.

LUNG SEGMENTATION ANALYSIS
RESULTS

Automated lung segmentation analysis
demonstrated a median TLV of 2,215 c¢m?
(IQR, 1,653-2,821 cm?®), with a median PLOV

of 524 cm? (IQR, 146-918 cm?), median NLV of
1433 cm?® (IQR, 912-2,433) and a median
%PLOV of 29% (IQR, 6-47%) (Table 2).

Lung volumes and ALE

Patients with ALE were found to have a sig-
nificantly greater PLOV compared to pa-
tients without ALE (median 962 c¢cm? [IQR,
698-1367] versus 292 cm?® [IQR, 38-592]
p < 0.01). Similarly, the %PLOV in patients
with ALE was 52% (IQR, 34-64 %) versus
12% (IQR, 2-30%) (p < 0.01) in patients with-
out ALE (Fig. 4).

Multivariate analysis

Age, diabetes, obesity, hypertension and
healthcare occupation were found to be asso-
ciated with ALE on univariate analysis. Simi-
larly, PLOV and %PLOV were found to have
a significant association with ALE. Based on
general recommendations for multivariate
models®, multiple logistic regression models
were created with up to 5 independent vari-
ables to adjust the models to the total number
of endpoint events (52 patients with ALE)
(Table 3). In the first model, SpO,, D-dimer
levels, healthcare worker and percentage of
PLOV were included. %PLOV was the only
independent predictor of ALE with an odds
ratio (OR) of 1.049 [95% confidence interval
(CI), 1.014-1.085) (p < 0.01) (Fig. 5). In the sec-
ond model, hypertension, diabetes, healthcare
worker and obesity were included. In this
model, health care occupation resulted as an
independent predictor of ALE, with an OR
2.789 (95% CI1 1.072-7.258) (p = 0.04). In the third
model, gSOFA, NEWS 2, and SpO, were
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TaBLE 1. Baseline characteristics of patients with COVID-19, according to study groups

Variables Overall
(n =138)

Patients with ALE Patients without ALE

Age (years) — mean (SD) 47.3 + 14.3
Gender (male) — no (%) 84 (61)
Healthcare worker — no (%) 37 (28)
Comorbidities — no (%)
Hypertension 38 (28)
Diabetes 33 (24)
COPD 5 (4)
Cardiovascular 9(7)
Obesity 33 (24)
Cancer 4(3)
Clinical parameters — median (IQR)
Sp0, (%) 90 (80-93)
NEWS 2 6 (4-8)
qSOFA 1(0-1)

Laboratroy findings — median (IQR)
Neutrophils (%)
Lymphocytes (%)
D-dimer (mg/L)
Ferritin (ng/mL)
IL-6 (pg/mL)
Procalcitonin (ng/mL)

63.9 (5.98-80.7)
8 (1.52-18.3)
0.9 (0.6-2.2)

677 (224-1302)

36.1(11.1-83.2)

0.18 (0.05-0.55)

(n =52) (n = 86)

526 + 14.4 441 +135 <0.01
35 (67) 49 (57) 0.23
7(14) 30 (37) < 0.01
20 (39) 18 (22) 0.03
18 (35) 15 (19) 0.03

3(6) 2(2) 0.37
6(12) 3(4) 0.09
18 (38) 15 (19) 0.02
0 (0) 4 (5) 0.16

78 (71-89) 92 (88-94) < 0.01
8 (6-10) 5 (3-7) < 0.01
1(1-2) 1(0-1) < 0.01

73.1 (7.53-85.3) 61.3 (5.2-74.6) 0.02
6.9 (1.46-11.8) 11.3 (1.66-22) 0.02
2.3 (1-14.35) 0.7 (0.45-1.07) < 0.01
1035 (501-1485) 507 (182-1030) 0.01
62 (31.1-116) 26.2 (6.3-50.6) < 0.01
0.51 (0.17-1.23) 0.08 (0.05-0.23) < 0.01

ALE: adverse lung event; COPD: chronic obstructive pulmonary disease; IL-6: interleukin-6; NEWS 2: National Early Warning Score 2; gSOFA: quick sequential organ failure

assessment; Sp02: peripheral oxygen saturation.

TaBLE 2. Baseline CT-based lung segmentation volumes of patients with COVID-19, according to study groups

Overall

Patients with ALE

Patients without ALE

(n = 138) - median (IQR) (n = 52) - median (IQR) (n = 86) - median (IQR)
NVL (cm?) 1433 (912-2433) 983 (718-1313) 2055 (1206-3064) <0.01
PLOV (cm?) 524 (146-918) 962 (695-1367) 292 (38-592) < 0.01
TLV (cm?) 2215 (1654-2822) 2058 (1591-2363) 2428 (1749-3190) <0.01
%PLOV 29 (6-47) 52 (34-64) 12 (2-30) < 0.01

ALE: adverse lung event; NVL: normal lung volume; PLOV: pathological lung opacities volume; TLV: total lung volume; %PLOV: percentage of PLOV.

included. High SpO, was found to a protec-
tive factor of ALE with an OR 0.898 (95% (I,
0.850-0.950) (p < 0.01). And finally, in the fourth
model D-dimer, ferritin, IL-6, procalcitonin
and neutrophils were included. Of these lab-
oratory findings, IL-6 and D-dimer were pre-
dictors of ALE with an OR of 1.018 (95% CI,

1.006-1.030) (p < 0.01) and OR 1.418 (95% CI
1.030-1.953) (p = 0.03) for IL6 and D-dimer,
respectively.

To assess the diagnostic performance and
to determine cutoff points of percentage of
PPLOV on patients with ALE, a receiver
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TaBLE 3. Logistic Regression. Independent predictors of ALE

Model 1
%PLOV 1.049 (1.014-1,085) < 0.01
Sp0, (%) 0.953 (0.872-1.042) 0.29
D-dimer 1.333 (0.990-1.795) 0.06
Healthcare worker 0.573 (0.135-2.430) 0.45
Model 2
Hypertension 1.705 (0.677-4.294) 0.26
Diabetes 1.743 (0.677-4.294) 0.25
Healthcare worker 0.359 (0.138-0.933) 0.04
Obesity 2,537 (1.086-5.929) 0.03
Model 3
gqSOFA 1.171 (0.627-2.187) 0.62
NEWS 2 1.226 (0.982-1.531) 0.07
Spo, (%) 0.898 (0.850-0.950) < 0.01
Model 4
D-dimer (mg/L) 1.418 (1.030-1.953) 0.03
Ferritin (ng/mL) 1.001 (1.000-1.001) 0.15
IL-6 (pg/mL) 1.018 (1.006-1.030) <0.01
Procalcitonin (ng/mL) 1.106 (0.970-1.261) 0.13
Neutrophils (%) 1.010 (0.991-1.030) 0.31

ALE: adverse lung event; Cl: Confidence Interval; IL-6: interleukin-6; NEWS 2:
National Early Warning Score 2; OR: odds ratio; gSOFA: quick sequential organ
failure assessment; Sp02, peripheral oxygen saturation; %PLOV, percentage of
pathological lung opacities volume.

operating curve (ROC) method was per-
formed (Fig. 6). The area under the curve
(AUC) values and optimal cutoff points are
reported in table 4. The impact of dichoto-
mized calculated cutoff point of %PLOV
on mortality was assessed on a logistic
regression model. A %PLOV higher than
64% (adjusted OR 25.5; 95% CI, 3.2-202.9)
(p < 0.01) was selected based on ROC
results.

Impact of comorbidities on %PLOV

Univariate analysis demonstrated that pa-
tients with obesity (39% [IQR, 19 -63%)] versus
27% [5-43%)], [p = 0.03]), hypertension (30.5%
[IQR, 23-57%] versus 23% [IQR, 5-46%)],
p = 0.02) and diabetes (39% [IQR, 13-62%]

2500~ p<0.01 Bl g0 p <0.01
20004 | 80- T
51500- 3 60
> a
S 1000 $ 40-
o
500 20-
0 = 0
With Without With Without
ALE ALE ALE ALE

Ficure 4. Box and whiskers graphs illustrate differences.

A: percentage on PLOV. B: between patients with and without
ALE. Patients with ALE demonstrated higher PLOV and %PLOV.
ALE, adverse lung event; PLOV, pathological lung opacities
volume; %PLOV, percentage of PLOV.

Odds Ratios with 95 % Wald Confidence Limits

%PLOV pd
SpO: (%) =i
D-dimer I {
Healthcare 1 1
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0.0 0.5 1.0 15 20 25
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FIGure 5. Multivariate analysis results. Logistic regression
analysis including percentage of pathological lung opacities
volume (%PLOV), peripheral oxygen saturation (Sp02), D-dimer
and Healthcare worker.

versus 26.2% [IQR, 6.3-43%)] versus [p = 0.03])
were found to have larger %PLOV than pa-
tients without comorbidities. Similarly, the
duration of symptoms at the time of hospital
admission and age were correlated with
pathological opacities volume (r = 0.32 [< 0.01]
and r = 0.39 [< 0.01], respectively).
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TABLE 4. Diagnostic Performance of ALE Independently Associated with Death and Accuracy of Calculated Cutoff Point

m Optimal Cutoff Point Specificity,% Adjusted OR (95%Cl) m

%PLOV 0.86 64% 783

25.5 (3.2-202.9) <0.01

ALE: adverse lung event; AUC: area under the curve; Cl: confidence interval; OR: odds ratio; %PLOV; percentage of pathological lung opacities volume.

ROC Curve for Model
Area Under the Curve= 0.8613

. JJ_r’rl ’_/J_’_,——,_'—'_ [

0.00

Sensitivity

0.00 0.25 0.50 0.75 1.00
1 -Specificity

Ficure 6. Multivariate analysis results. Diagnostic performance
of percentage of pathological lung opacities volume at
ROC method.

DISCUSSION

ALE occurred in 37.6% of the cohort with an
overall mortality rate of 21%. About 35% of
the patients had history of diabetes, hyper-
tension or obesity. Similarly, patients with
ALE were 8 years older with higher clinical
severity scores, higher inflammatory response
biomarkers and greater extension of patho-
logical lung opacities as determined by
CT-based segmentation. Interestingly, multi-
variate analysis models demonstrated that %
PLOV, D-dimer, IL-6 and healthcare worker
were independent predictors of ALE. Further-
more, a ROC analysis demonstrated that a

%PLOV greater than 60% predisposes a
25-fold risk increase to require ICU admis-
sion, mechanical ventilation or death.

Several authors have tried to assess the im-
pact of quantitative chest CT-based imaging
on the occurrence of complication and ad-
verse outcomes of patients with COVID-19. In
a previous study, Lanza et al. demonstrated
that the compromised lung volume expressed
in percentage is an accurate method to pre-
dict the need for oxygenation and intubation
support?l. According to their results, the ex-
tension of the compromised lung is a signifi-
cant risk factor for in-hospital death.

In a different study, Colombi et al used a sim-
ilar approach to predict COVID-19 outcomes?.
They reported that patient with a preserved
well aerated volume was associated with a
lower rate of ICU admissions and death.
Huang et al. used a different approach using
a deep learning-based instrument to quantify
lung opacities in percentages'?. According to
their results, the percentages of pulmonary
opacity were significantly different between
patients in different severity groups.

In our study, we used standardized semi-
automated lung segmentation methods to cal-
culate %PLOV. According to our results, the
volume of the pathological opacities was
3.2 times greater in patients with ALE than
inpatients with benign course. Furthermore,
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in our study the extension of pathological
lung opacities was demonstrated to be an in-
dependent predictor of ALE. Moreover, a cut-
off point of %PLOV extension of 60% was
determined to predict adverse pulmonary
outcomes with a sensitivity and specificity
higher than 75% and an odds ratio of 25.5.
Also, univariate analysis demonstrated that
patients with obesity, and diabetes were
found to have larger %PLOV than patients
without comorbidities.

In addition to previous results, our study demon-
strated that the quantification of CT-imaging
results demonstrated a higher significance on
predicting adverse pulmonary outcomes than
clinical parameters such as comorbidities, clini-
cal severity scores and inflammatory response
biomarkers. In previous studies, the interaction
of clinical parameters, comorbidities, inflamma-
tory biomarkers and quantitative imaging re-
sults was not assessed. According to our results,
quantitative imaging analysis may predict with
significant certainty which patients will have an
adverse course. Further studies, with larger
sample sizes are required to validate our results
and expand multivariate analysis including pro-
pensity score analysis to determine severity
scales that may predict outcomes of patients
with COVID-19.

Our research had some limitations. The study
was carried out in a single center with a mod-
est sample size. Pulmonary segmentation
assumes that the volume of pulmonary opac-
ities is a substitute for COVID-19 involvement;
however, no histological confirmation was
available to confirm CT findings. We do not
assess mortality as a separate endpoint, so sta-
tistical analysis does not have data on wheth-
er %PLOV is a predictor of mortality alone.

In conclusion, the quantitative evaluation of
CT impacts the determination of severity of
COVID-19 pneumonia on admission. %PLOV
was the strongest predictor for the develop-
ment of ALE in hospitalized patients. These
results position pulmonary segmentation as
a valuable instrument to determine patient’s
prognosis and to take opportune clinical de-
cisions.
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Uso de radiografia como herramienta diagnadstica
inicial en COVID-19, en pais en vias de desarrollo

Use of radiography as an initial tool in the diagnosis of COVID-19, in a
developing country

Roberto I. Lemus*, Jacqueline D. Manchamé, José G. del Aguila y José M. Alfaro

Departamento de Radiologia e Imdgenes Diagnésticas, Hospital General San Juan de Dios, Guatemala, Guatemala

RESUMEN

Objetivos: Identificar los hallazgos radiogréficos de mayor valor diagndstico durante la
pandemia de enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19). Materiales y métodos: Estu-
dio retrospectivo de 216 pacientes ingresados al aislamiento COVID-19 de nuestro centro
asistencial con la sospecha clinica de COVID-19, comparando los hallazgos radiograficos
con la RT-PCR (reverse transcription polymerase chain reaction) para determinar sensibilidad,
especificidad y valores predictivos. Resultados: El dato de mayor valor diagnoéstico fue
opacidades multifocales periféricas, en el cual se evidencié una alta especificidad (86%)
y valor predictivo positivo (87%). Conclusiones: Las opacidades multifocales son el
hallazgo que representa el mayor valor predictivo positivo; sin embargo una radiografia
negativa no descarta la presencia de COVID-19.

Palabras clave: COVID-19. Pandemia. Radiografia de térax. Neumonia atipica. Neumonia.

ABSTRACT

Objectives: To identify the radiographic findings with the greatest diagnostic value
during the coronavirus disease 2019 (COVID-19) pandemic. Materials and methods:
Retrospective study of 216 patients admitted to the COVID-19 isolation of our healthcare
center with clinical suspicion of COVID-19, comparing radiographic findings with RT-
PCR (reverse transcription polymerase chain reaction) to determine sensitivity, specificity, and
predictive values. Results: Peripheral multifocal opacities were the sole most valuable
tinding, which showed a high specificity (86%) and positive predictive value (87%).
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Conclusions: Multifocal opacities are the finding that represents the highest positive
predictive value; however, a negative X-ray does not rule out the presence of COVID-19.

Keywords: COVID-19. Pandemic. Chest X-ray. Atypical pneumonia. Pneumonia.

INTRODUCCION

La practica médica en un pais en vias de de-
sarrollo no es una tarea facil. La poca dispo-
nibilidad de herramientas diagnoésticas puede
ser una gran limitante en el manejo de ciertas
patologias y mds aun cuando estas son de
aparecimiento reciente, como la enfermedad
por coronavirus 2019 (COVID-19). Es por esto
por lo que se convierte de vital importancia
tener datos estadisticos y cientificos que for-
talezcan la toma de decisiones con las herra-
mientas que se tienen disponibles.

En Guatemala, un pais en vias de desarrollo
con multiples limitantes, las pruebas diagnos-
ticas para la COVID-19 fue una gran limitan-
te desde el principio de la pandemia. La razén
es que en los primeros meses de la pandemia
las pruebas diagnoésticas fueron acaparadas
en su totalidad por el gobierno, sin permitir
el ingreso de pruebas diagndsticas por parte
de iniciativas privadas. A diferencia de paises
desarrollados, Guatemala no pudo hacer
pruebas masivas para una mayor captaciéon y
control de pacientes positivos.

El centro para el que laboramos es un hospital
docente asistencial de tercer nivel dependiente
del Ministerio de Salud Publica y Asistencia So-
cial de Guatemala (MSPAS), al cual acuden mas
de 60,000 personas al afo. Este cuenta con
muiltiples departamentos con sus respectivos
servicios, entre los cuales se encuentran el

departamento de radiologia e imagenes diag-
nosticas, cirugia, medicina interna, pediatria y
gineco-obstetricia, entre otros.

Debido a que al momento del incio de la
pandemia, el hospital tinicamente contaba
con un tomoégrafo a disposiciéon de los més
de 60,000 pacientes que son atendidos al afio,
durante el inicio de la pandemia no se estu-
vieron realizando tomografias de térax en
pacientes con COVID-19 por el riesgo que se
corria de infectar a pacientes que consultaran
por patologias diferentes a COVID-19, es por
esto se decide realizar este estudio para po-
der apoyar desde el servicio de radiologia e
imagenes diagnoésticas a la poblaciéon en ge-
neral y al gremio médico para una temprana
deteccion de la COVID-19.

ANTECEDENTES

La pandemia causada por la COVID-19, ade-
mas de imponer nuevos desafios en todos los
campos de la medicina, también vino a expo-
ner y hacer aiin mds evidentes muchas de las
debilidades que posee el sistema de salud de
un pais en vias de desarrollo, como lo es Gua-
temala. Inicié en Wuhan, China, en diciembre
del 2019, y su expansién mundial 1llevé a la
Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) a
declarar esta enfermedad como pandemia el
11 de marzo del 2020
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En un inicio, el Colegio Americano de Radio-
logia (ACR) exponia sus preocupaciones con
respecto el uso tanto de la radiografia de
térax como de la tomografia en el screening
sistemdtico para pacientes sospechosos de
COVID-19, e indicaba que no existia evidencia
cientifica que indicara que la radiografia de
térax y la tomografia de térax fueran métodos
adecuados para la confirmacién del diagnoés-
tico de COVID-19, ademas de que representa-
ba un riesgo por la exposicién a la radiacion
que se tenia al utilizar estas herramientas
como primera linea®. Sin embargo, posterior-
mente la Sociedad Fleischner recomend¢ cier-
tos escenarios especificos para la realizacion
de estudio, teniendo como indicaciones:
pacientes confirmados para COVID-19 con
deterioro clinico y pacientes con sintomas res-
piratorios moderados o severos en los que se
sospecha la enfermedad en un contexto de
recursos limitados®.

Se han sugerido distintos métodos de
interpretacion y descripcién de los hallazgos
radiolégicos segun los distintos colegios y
asociaciones, sin embargo los hallazgos que
se describen son bastante similares entre
ellos, es por esto por lo que se pretende con
este estudio identificar cudles son los hallaz-
gos radiograficos que tienen mayor utilidad
predictiva.

Una de las clasificaciones mds cominmente
utilizadas en el mundo y también de las po-
cas que se han adaptado para radiografia con-
vencional y no tomografia es la propuesta por
la Sociedad Britanica de Imagenologia Toraci-
ca (BSTI), que se divide en cuatro cate-
gorias: 1) patrén clédsico, focos de condensa-
cién y opacidades multifocales periféricas e
inferiores, bilaterales; 2) probable, focos de

condensacién y/u opacidades multifocales bi-
laterales de predominio periférico, sin predo-
minio inferior ni superior; 3) indeterminados
para COVID-19, alteraciones que no cumple
un patrén clésico, probable ni no-COVID-19,
y 4) no-COVID-19, alteraciones sugerentes de
otra patologia con mayor probabilidad a CO-
VID-19 como neumonia dnica lobar o seg-
mentaria, efusién pleural, edema intersticial,
neumotdrax y otros como masas, atelectasias
y fibrosis pulmonar®.

Un estudio similar realizado por Smith et al.
(2020), en el cual se categoriz6 cada uno de
los pacientes entre caracteristico, no especifi-
co y negativo para COVID-19, demostré que
la radiografia de térax de un patrén «tipico
para COVID-19» tenia un 15.5% de sensibili-
dad y un 96.6% de especificidad y unos valo-
res predictivos positivo y negativo del 83.8 y
50.1% respectivamente®.

La gran afluencia de pacientes que acudian al
centro asistencial publico para el cual labora-
mos puso al limite este centro asistencial, lle-
gando a tener mas de 200 pacientes al dia en
espacios que estan disefiados para una capaci-
dad méaxima ideal de 80 personas. Estos apro-
ximadamente 200 pacientes eran divididos en
tres grupos principales: pacientes confirma-
dos, sospechosos y negativos. A cada paciente
ingresado con sintomas respiratorios se le rea-
liz6 radiografia de térax e hisopado RT-PCR
(reverse transcription polymerase chain reaction).
Estas radiografias fueron interpretadas por re-
sidentes de distintos afios y catalogadas como
patron tipico, atipico, indeterminado y normal,
ademads de haber recabado qué hallazgos se
encontraron en cada una de las analizadas
para este estudio.
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El presente estudio pretende crear una herra-
mienta ttil para la valoracién de los pacientes
en triage para COVID-19, ayudando a separar
aquellos casos probables de los menos
probables y que esto permita una mejor cate-
gorizacion de cada paciente, ayudando a evi-
tar correr riesgos innecesarios para los mis-
mos pacientes.

OBJETIVOS GENERALES Y
ESPECIFICOS

General

Determinar la utilidad de las radiografias de
térax como herramienta inicial en el diagnoés-
tico de COVID-19, compardndola con la RT-
PCR, en un pais en vias de desarrollo.

Especificos

— Determinar los hallazgos radiol6gicos que
tienen un mayor valor predictivo positivo
en el diagnostico de COVID-19.

— Establecer los hallazgos radiolégicos que
tienen un mayor valor predictivo negativo
para descartar el diagnéstico de COVID-19.

— Comprobar la sensibilidad y especificidad
tiene la radiografia de térax en el diagnos-
tico de COVID-19.

MATERIALES Y METODOS
Tipo de estudio

Estudio retrospectivo de todos aquellos pa-
cientes con sintomas respiratorios sospecho-
sos de estar afectados por la COVID-19, entre

las fechas 1 de mayo del 2020 y 31 de mayo
del 2020, en el centro asistencial en donde los
autores laboran, en quienes se hubiera reali-
zado radiografia de térax e hisopado nasofa-
ringeo.

Poblacion o universo

Pacientes ingresados que acudieron a nuestro
centro asistencial con sintomas respiratorios,
en quienes se hubiera realizado radiografia
de térax y RT-PCR entre el 1 de mayo del 2020
y el 31 de mayo del 2020.

Criterios de inclusion y exclusion

Se incluy6 en este estudio a pacientes con
enfermedades respiratorias quienes hubieran
sido ingresados en este centro asistencial en
el drea de aislamiento COVID, en quienes
se hubiera realizado radiografia de térax y
RT-PCR.

Se excluyeron los pacientes menores de 18
anos, pacientes de quienes no se tuviera de-
bidamente documentada la radiografia o RT-
PCR, quienes hubieran obtenido resultados
insatisfactorios para la toma de muestra de la
RT-PCR, o radiografias con problemas técni-
cos que no permitiesen la correcta evaluaciéon
del parénquima pulmonar.

Procedimiento

Se obtuvo de la base de datos del departa-
mento de radiologia e imdgenes diagndsticas
de este centro asistencial el listado de pacientes
a quienes se les habia realizado radiografia
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de térax que se encontraban ingresados en el
servicio de aislamiento COVID-19 en el mes
de mayo de 2020. Se revisaron las radiografias
por tres residentes de distintos afios del de-
partamento de radiologia e imagenes diag-
nosticas y se detallaron los hallazgos en la
hoja de Excel. Posteriormente se revisaron las
bases de datos de estadistica y epidemiologia
de cada uno de los pacientes que ingresaron
al aislamiento COVID-19 en el mes de mayo
y se agregaron los resultados a la hoja de
recoleccién de datos, para asi poder comple-
tarla. Se eliminaron los pacientes que cum-
plian con criterios de exclusién y se analiza-
ron los datos.

Aspectos éticos

Se preservo la confidencialidad de los pacien-
tes, solo el investigador principal tuvo acceso
a los expedientes y datos identificables de los
pacientes. El investigador no realizé ninguna
intervencion o modificacién intencionada en
las variables fisiolégicas, psicolégicas y socia-
les de aquellas personas que participaron, por
lo cual corresponde a un riesgo de la investi-
gacion categoria I. El estudio se presentd al
comité de ética de investigacion, cumpliendo
con todos los aspectos éticos y legales que
corresponden segtin cédigos de ética nacio-
nales e internacionales.

Materiales

Los recursos necesitados para el presente es-
tudio comprendieron la disponibilidad de
equipo de rayos X, procesador de iméagenes,
sistema de archivo y comunicacién de imége-
nes, ordenador moévil para poder llevar un

seguimiento de los estudios realizados y los
datos obtenidos. El recurso humano y tiempo
fue invertido por los investigadores del mis-
mo estudio.

RESULTADOS

El total de pacientes que cumplieron los crite-
rios de inclusion fueron de 292, de los cuales
se excluyeron 76 por cumplir con criterios de
exclusion dando un total de 216 pacientes. De
los 216 pacientes, 130 (60.2%) fueron pacientes
de sexo masculino y 86 de sexo femenino
(39.8%). Once (5%) de los pacientes eran meno-
res de 20 anos, 15 (7%) se encontraban en el
rango de 20-29 anos, 23 (10.6%) en el rango de
30 a 39 anos, 31 (14.3%) en el de 40 a 49 anos,
55 (25.5%) en el de 50 a 59 afios, 51 (23.6%)
pacientes entre las edades de 60 a 69 afos y
mayores de 70 afios fueron 23 pacientes, repre-
sentando un 10.6%. Con una edad promedio
de 51 afios, en un rango de 18 a 95 anos. De
las 216 pruebas realizadas, 72 (33.3%) de ellas
fueron negativas y 144 (66.7%) positivas. La
correlacion entre ambos observadores fue
muy similar, concordando en los resultados en
mas del 90% de los casos (Tabla 1).

Se evaluaron los parénquimas pulmonares
de las radiografias de los pacientes en discu-
sién y se identificé si se encontraban o no los
siguientes hallazgos: opacidades multifoca-
les periféricas, opacidades focales tnicas, pa-
tron intersticial, opacidades multifocales di-
tusas, adenopatias, patrén mixto, opacidades
multifocales no periféricas, nédulos, consoli-
daciones lobares segmentales, cavitaciones,
atelectasias, efusiones pleurales y abscesos.
Posteriormente se identific6 el valor predic-
tivo positivo y negativo de cada uno de estos

17



Anales de Radiologia México. 2023;22

TasLA 1. Datos de los pacientes. Datos epidemioldgicos de
pacientes evaluados. En el primer apartado se encuentran las
edades de los pacientes separados por decenas de la vida;
en el segundo, cuantos de los pacientes resultaron positivos
y negativos por medio de la RT-PCR (estandar de oro), y el
tercero cuéntos de los pacientes fueron de sexo masculino y
o femenino

<20 1 5%
20-29 15 %
30-39 23 1%
40-49 31 14%
50-59 55 25%
60-69 51 24%
70-79 17 8%
>79 6 3%
NE 1 3%
Total 216 100%
Positivos 144 67%
Negativos 72 33%
Total 216 100%
Sexo masculino 130 60%
Sexo femenino 86 40%
Total 216 100%

NE: no se obtuvo edad; RT-PCR: reverse transcription polymerase chain
reaction.

hallazgos. El hallazgo radiogrédfico mas
comunmente encontrado en pacientes con
RT-PCR positiva para COVID-19 fueron las
opacidades multifocales periféricas, de las
cuales se determiné tener una sensibilidad de
0.45, especificidad de 0.86, valor predictivo
positivo de 0.87 y valor predictivo negativo
de 0.44, siendo esta la mas ttil para poder
identificar casos posibles de COVID-19. Se
obtuvieron 79 falsos negativos y 10 falsos po-
sitivos. El resto de los hallazgos radiograficos
fue evaluado uno a uno para determinar si
alguno posefa un valor predictivo positivo o

negativo que fuese clave para la determina-
cién del triaje inicial en los pacientes sinto-
maticos respiratorios. Las opacidades focales
tnicas como hallazgo aislado obtuvieron un
valor predictivo positivo de 0.10 y un valor
predictivo negativo de 0.31, por su cuenta,
los patrones intersticiales y mixtos obtuvie-
ron un calor predictivo positivo de 0.59 y 0.65
respectivamente, mientras los valores predic-
tivos negativos fueron de 0.32 y 0.38 respec-
tivamente. Las opacidades multifocales difu-
sas obtuvieron un valor predictivo positivo
de 0.61 y uno negativo de 0.38. Las opacida-
des multifocales centrales (no periféricas)
dieron resultados de 0.40 como valor predic-
tivo positivo y 0.32 como valor predictivo
negativo, por su parte los nédulos pulmona-
res solitarios y las cavitaciones se observo
que no se correlacionaron con la COVID-19
en absoluto, ya que dieron datos de valores
predictivos positivos de 0.0 y valores predic-
tivos negativos de 0.33; las consolidaciones
lobares segmentarias se vieron con un valor
predictivo positivo de 0.5 y negativo de 0.33;
curiosamente hubo cinco pacientes con ate-
lectasias, de los cuales cuatro tuvieron RT-
PCR para COVID-19, indicando un valor pre-
dictivo positivo de 0.8 y uno negativo de
0.34. La efusion resulté tener un valor predic-
tivo positivo de 0.71 y uno negativo de 0.34,
en un solo paciente se identific6 absceso pul-
monar y el paciente result6 estar positivo
para COVID-19, dando un valor productivo
de 1.0 y uno negativo de 0.33. Por dltimo, el
tnico hallazgo no pulmonar evaluado fue el
tamano del corazon, evidenciando un valor
predictivo positivo de cardiomegalia de 0.51
y uno negativo de 0.27 (Tabla 2).

Por ultimo, se catalogaron como hallazgos
tipicos para COVID-19, atipicos para COVID-19,
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TaBLA 2. Sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivos (VPP) y negativos (VPN) de los hallazgos radiograficos encontrados
y los respectivos valores predictivos positivos y negativos de cada uno de ellos, relacionados con el estandar de oro (RT-PCR)

Hallazgo ““ Sensibilidad Especificidad

Opacidades multifocales periféricas

Opacidades focales Gnicas 0.10
Patron intersticial 0.59
Opacidades multifocales difusas 0.61
Adenopatias 0.33
Patron mixto 0.65
Opacidades multifocales no periféricas 0.40
Nédulos N/A
Consolidacién lobar segmentaria 0.50
Cavitacion 0.00
Atelectasia 0.80
Efusion pleural 0.7
Absceso 1.00
Cardiomegalia 0.51

Radiografia normal

Patron tipico para COVID-19

N/A: no disponible; RT-PCR: reverse transcription polymerase chain reaction.

indeterminados y radiografias normales. En
las categorias se determinaron 83 pacientes
con patrén tipico para COVID-19, 25 radio-
grafias normales y el resto se encontraron
entre hallazgos atipicos o indeterminadas. De
83 las radiografias que mostraban un patrén
tipico para COVID-19, se determiné que 69
de ellas presentaron una RT-PCR positiva,
indicando una sensibilidad de 0.48, una es-
pecificidad de 0.81, un valor predictivo posi-
tivo de 0.83 y un valor predictivo negativo
de 0.44. Por su parte, en las catalogadas como
normales, paraddjicamente, tinicamente en
nueve de estos pacientes se encontr6 una RT-
PCR negativa, siendo casi un tercio del total,
mientras los otros 16 pacientes resultaron po-
sitivos, indicando que como hallazgo una

0.31 0.01 0.88
0.32 0.15 0.79
0.32 0.21 0.74
0.33 0.01 0.97
0.38 0.17 0.85
0.32 0.03 0.92
0.33 0.0 0.1
0.33 0.03 0.94
0.33 0.0 0.99
0.34 0.03 0.99
0.34 017 0.86
0.33 0.01 1.0
0.27 0.21 0.60
0.1 0.88
0.48 0.81

radiografia normal no excluye la infeccién
por COVID-19.

DISCUSION

Similar a lo encontrado en la bibliografia, se
determiné que como dato tnico las opacida-
des periféricas multifocales fueron el dato mds
relevante y con mayor valor predictivo positi-
vo y especificidad. Contrario a lo citado por
algunos autores, quienes indicaban que no era
comun encontrar efusiéon pleural en la radio-
grafia de térax de pacientes con COVID-19, en
el presente estudio se identific6 en 25 pacien-
tes positivos para COVID-19 de un total de
144 y dnicamente en 10 de pacientes negativos
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Ficura 1. Radiografia portatil en proyeccion anteroposterior de un
paciente de 48 afios, con fiebre asociada a tos seca de ocho dias de
evolucion. Se evidencia patron mixto, con presencia de opacidades
multifocales periféricas, con un aumento de la densidad de ambos
parénquimas pulmonares. Al realizar la RT-PCR se encontraba
positiva. RT-PCR: reverse transcription polymerase chain reaction.

Ficura 2. Radiografia portatil en proyeccion anteroposterior de
una paciente de 41 afios, con disnea de seis dias de evolucion. Se
evidencia patron alveolar, con presencia de opacidades
multifocales asociado a un aumento de la densidad de ambos
parénquimas pulmonares, predominantemente en el tercio
periférico de ambos pulmones. Al realizar la RT-PCR se encontraba
positiva. RT-PCR: reverse transcription polymerase chain reaction.

para COVID-19 de 72, indicando un valor pre-
dictivo positivo relativamente alto (0.71) y un
valor predictivo negativo bajo (0.34).

Ficura 3. Radiografia portatil en proyeccion posteroanterior de una
paciente de 56 afios, con disnea de ocho dias de evolucidn, con
RT-PCR positiva para COVID-19 desde su ingreso, se puede
observar un patrén alveolar multifocal tipico para COVID-19, que se
encontraba afectando en su totalidad ambos pulmones. Notense los
factores técnicos deficientes, dextrorrotacion de la paciente, angulo
costodiafragmatico izquierdo cortado, lineas horizontales paralelas
por el peso aplicado al chasis, difuminacién de imagen por factores
técnicos inadecuados. Sin embargo, se observa patrén tipico para
COVID-19. COVID-19: enfermedad por coronavirus 2019; RT-PCR:
reverse transcription polymerase chain reaction.

Aunque la sensibilidad y especificidad de
esta prueba no se puede comparar con el
estdndar de oro, que es la RT-PCR, ciertos
hallazgos pueden sugerir con una alta fia-
bilidad de que se trate de COVID-19, como
lo es el patrén tipico (Figs. 1 y 2) de opaci-
dades multifocales en vidrio despulido, de
predominio periférico. Este patrén tipico
mostré una especificidad de 0.81 y un valor
predictivo positivo de 0.83. Esto se ve simi-
lar a lo citado por Smith et al. (2020), quie-
nes detectaron una alta especificidad (0.966).
No cabe duda de que mientras mayor expe-
riencia tenga el profesional, mayor serd la
especificidad. Desafortunadamente, la ma-
yoria de estas imdgenes, al ser tomadas por
equipos portatiles, en la camilla del pacien-
te, con poca colaboracién de los pacientes,
son de calidad deficiente y técnicamente
subdptimas, sin embargo pueden brindar
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Ficura 4. Radiografia portatil en proyeccion posteroanterior de un
paciente de 44 afios con miltiples artefactos secundarios a que el
chasis utilizado para la radiografia digital se encontraba defectuoso,
en quien se pudo observar un patrén mixto, de predominio
intersticial central y basal y alveolar periférico, con una RT-PCR
positiva para COVID-19. COVID-19: enfermedad por coronavirus
2019; RT-PCR: reverse transcription polymerase chain reaction.

Ficura 5. Radiografia digital, en proyeccion posteroanterior,
normal en un paciente de 26 afios de edad, que presentaba
malestar general, mialgias y fiebre de cuatro dias de evolucion.
Al realizar la RT-PCR se encontraba positivo. RT-PCR: reverse
transcription polymerase chain reaction.

datos importantes a pesar de las deficien-
cias (Figs. 3y 4).

Paraddjicamente, se presentaron 16 radiogra-
fias de térax normales (Fig. 5) en pacientes con
COVID-19, confirmado por RT-PCR, mientras
que solo nueve de estas en pacientes negati-
vos, lo que indican que en un contexto pandé-
mico el no observar patologia pulmonar por
medio de radiografia de térax no excluye la
presencia de COVID-19. En la figura 2 se ob-
serva la radiografia de uno de los residentes
del departamento de radiologia e iméagenes
diagnoésticas que se encontraba en ese momen-
to, infectado por el coronavirus 2 del sindro-
me respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2).

En un pais en vias de desarrollo, la utiliza-
cién de radiografias convencionales como
tamizaje inicial de pacientes con sospecha de
COVID-19 es una herramienta de gran valor
para poder obtener una idea de las posibles
complicaciones y el desenlace de la patologia
en cada caso individualizado.

CONCLUSION

— Las opacidades multifocales son el hallaz-
go que representa el mayor valor predic-
tivo positivo, sin embargo su sensibilidad
es baja al ser comparado con la RT-PCR.

— La presencia de efusion pleural no descar-
ta la posibilidad de tratarse de COVID-19
en nuestro medio.

— Una radiografia de caracteristicas norma-
les no excluye la probabilidad de presen-
tar infeccion por COVID-19.

— La comunicacién interdisciplinaria es su-
mamente importante para minimizar la
exposicion a riesgos innecesarios tanto del
personal médico como a pacientes sanos.

— La radiografia digital represent6 ser una
herramienta sumamente valiosa durante
la pandemia.
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ARTICULO ORIGINAL

Utilidad del valor del coeficiente de difusion aparente
como metodo auxiliar para la diferenciacion de
lesiones hepaticas benignas y malignas

Utility of the value of the apparent diffusion coefficient as an auxiliary
method for the distinction from benign and malignant hepatic lesions

Carlos A. Bustos-Rodriguez*, Digna Pachuca-Gonzalez y Margarita Pérez-Carmona

Departamento de Resonancia Magnética, Hospital Médica Sur, Guadalajara, Jalisco, México

RESUMEN

Objetivo: Determinar la correlacién entre el valor del coeficiente de difusion aparente
(ADC) de las lesiones hepaticas con los resultados finales por imagen e histopatoldgico.
Material y métodos: Estudio no probabilistico de tipo retrospectivo, observacional y
transversal, que conté con 40 pacientes en el periodo 2016-2019 en Hospital Médica Sur,
se evalud los segmentos hepéticos afectados, diagndsticos por imagen e histopatolégico,
se utiliz6 medidas de tendencia central, porcentajes, asi como sensibilidad, especificidad
y valores predictivos positivo y negativo. Resultados: Se analizaron 73 lesiones en 40
pacientes (21 mujeres y 19 hombres) con edad promedio de 57.9 afios; 69 de las 73 tuvie-
ron diagndstico adecuado y solo cuatro diferente mediante biopsia. El segmento VI fue
el mas afectado con 17 lesiones, seguido del V y el VIII con 16 lesiones. Las lesiones con
mayor valor ADC fueron el hemangioma (1,711.18 x10* mm?/s), hiperplasia nodular focal
(1,236.3 x10°® mm?/s) y colangitis (1,241 x10° mm?/s); con valores intermedios el adenoma
hepatico (1,140 x10°® mm?/s); las lesiones que presentaron valores mds bajos fueron el
hepatocarcinoma (con valores de hasta 479 x10°® mm?/s) y el colangiocarcinoma
(772.3x10° mm?/s); las metéstasis presentaron valores fluctuantes desde los 800 x10° mm?/s
hasta incluso 2,000 x10°®* mm?/s. Conclusiones: Se encontr6é una correlacion importante
del valor del ADC con el grado de malignidad de las lesiones, sin embargo las metastasis
presentaron variabilidad en su valor. Los resultados son similares con la literatura actual,
los resultados menores de 1,000 x10® mm?/s corresponden con lesiones potencialmente
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malignas y las que presentan un valor de ADC mayor de 1,400 x10® mm?/s probablemente
benignas.

Palabras claves: ADC. Coeficiente de difusiéon aparente. Lesiones hepaticas. Hepatocar-
cinoma. Hemangioma.

ABSTRACT

Aim: To determine the correlation between the ADC values of liver lesions with the final
results by imaging and histopathology. Material and methods: Non-probabilistic, retrospec-
tive, observational and cross-sectional study in the 2016-2019 period at Hospital Médica Sur,
with 40 patients, affected liver segments. Diagnostic imaging and histopathology were eva-
luated, central tendency measures were used, percentages, as well as sensitivity, specificity
and positive and negative predictive values. Results: 73 lesions were analyzed in 40 patients
(21 women and 19 men) with an average age of 57.9 years; 69 of the 73 had an adequate
diagnosis and only 4 different by biopsy. Segment VI was the most affected with 17 injuries,
followed by V and VIII with 16 injuries. The lesions with the highest ADC value were heman-
gioma (1,711.18 x10® mm?/s), focal nodular hyperplasia (1,236.3 x10°® mm?/s), and cholangi-
tis (1,241 x10® mm?/s); with intermediate values liver adenoma (1,140 x10® mm?/s); the
lesions that presented lower values were hepatocarcinoma (with values up to 479 x10°mm?/s),
and cholangiocarcinoma (772.3 x10® mm?/s); the metastases showed fluctuating values from
800 x10° mm?/s to even 2,000 x10°® mm?/s. Conclusions: An important correlation was found
between the value of the ADC and the degree of malignancy of the lesions, however, the
metastases presented variability in their value. The results are similar to the current literature,
the results less than 1,000 x10° mm?/s correspond to potentially malignant lesions and those
with an ADC value greater than 1,400 x10® mm?/s probably benign.

Keywords: ADC. Apparent diffusion coefficient. Hepatic lesions. Hepatocellular carcinoma.
Hemangioma.

INTRODUCCION: ANTECEDENTES

La técnica de difusion por resonancia magné-
tica (DWI) se basa en la deteccion in vivo del
movimiento de moléculas de agua y puede
estar restringida en determinadas condicio-
nes patoldgicas, como isquemia y tumores. Si
bien se usa desde hace tiempo en el diagnoés-
tico precoz del infarto cerebral, solo reciente-
mente se ha ampliado su uso en el abdomen
y la pelvis'2.

Con el advenimiento de la técnica de image-
nes por resonancia magnética eco-planar, las
imégenes por resonancia magnética pondera-
das por difusion del abdomen se han hecho
posibles con tiempos de imagen rapidos, lo
que minimiza el efecto del movimiento fisio-
logico generalizado de la respiraciéon y el
movimiento cardiaco?.

El mapa del coeficiente de difusion aparente
(ADC) provee un contraste basado tinicamente
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en las diferencias de la difusién del agua en
los tejidos, sin contaminacién por la rela-
cién T2%.

Con respecto a las lesiones focales del higado,
las iméagenes de difusién son capaces de dife-
renciar las lesiones con un alto contenido de
agua de las lesiones sdlidas. Sin embargo,
estas ultimas muestran diferencias en su
valor del ADC entre las lesiones benignas
(hiperplasia nodular focal [HNF], adenoma,
etc.) y las lesiones malignas (metdstasis, car-
cinoma hepatocelular, etc)?. De ahi la impor-
tancia de observar el comportamiento y los
valores que presentan cada uno de los antes
mencionados.

El céncer constituye la segunda causa de
muerte en los paises desarrollados después
de las enfermedades cardiovasculares. La
radiologia cumple un rol fundamental en el
manejo de los pacientes oncolégicos, inicial-
mente para diagnosticar la enfermedad, y
una vez confirmada esta por medio de histo-
logia, para estadificar su extensioén, lo que
permite escoger la terapia mas eficaz de
acuerdo con cada caso, o finalmente, preferir
un manejo paliativo de los sintomas'.

La senal de difusiéon obtenida en tejidos se
obtiene a partir de movimiento molecular en
tres compartimientos:

— Espacio extracelular.

— Espacio intracelular.

— Espacio intravascular.

De estos tres compartimientos, es el intravas-
cular el que muestra una mayor difusion, dada
por el flujo sanguineo o perfusién (Fig. 1). Por
esta razon los tumores con importante vascu-
larizacién muestran alta sefial en difusion'.

Hombres

Mujeres

FiIGurA 1. Incidencia por edad en las lesiones hepéticas evaluadas,
con promedio de 57.9 afios y rango de los 30 a los 85 afios.

Por otra parte, el grado de restriccion a la
difusion es inversamente proporcional a la
celularidad tisular y a la integridad de las
membranas'.

El grado de difusion esta descrito por el «va-
lor b», el cual es un pardmetro que esta deter-
minado por el tipo de gradiente. A su vez, el
«valor de b» estd dado por:

— Duracién (9).

— Fuerza (G) del pulso de gradiente.

— El intervalo entre dos pulsos (A).

De esta forma, si el valor b es pequeio la
sensibilidad a los movimientos de difusion es
minima y el contraste T2 es dominante, gene-
rando alteracién en la imagen.

Para eliminar la contaminacién T2 es preciso
obtener imagenes calculadas a partir de ima-
genes con diferentes valores b, preferible-
mente con diferentes valores de la amplitud
del gradiente?.
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Adquirir las imagenes en difusién con al
menos dos diferentes valores b (cominmente
0y 800 s/mm?) y con TE fijo permite la deter-
minacion del valor ADC para cada voxel,
asignando una escala de grises a los rangos
del ADC se constituye el mapa de ADC3.

Se puede asi realizar una mediciéon del ADC
tanto cualitativa con los mapas de colores y
de forma mds precisa cuantitativamente,
independiente del campo magnético, expre-
sado x10® mm?/s. Los tejidos altamente celu-
lares, con difusién restringida, muestran
valores bajos de ADC, ya que pierden poca
senal con el aumento del valor b, mientras
que las areas con menor densidad celular que
pierden mas sefal con un aumento en el valor
b tienen valores mas altos de ADC*.

Por otro lado, a partir de valores de b
> 50 mm?/s solo se observa un movimiento
muy pequeno de moléculas de agua, se
suprime la sefial alta de los vasos hepaticos
y aparecen hipointensas. Estas imagenes se
conocen como imagenes de sangre negra y
mejoran la deteccién de lesiones*.

La incorporaciéon de la medicién del valor
ADC es un tanto reciente en el diagndstico y
la caracterizaciéon de las lesiones hepaticas
focales. Sin embargo, la eficacia de los valores
de ADC en el diagnoéstico y caracterizacion
de lesiones benignas sélidas y malignas s6li-
das no se ha descrito bien.

Varios autores han publicado estudios que
demuestran que las imagenes de difusién con
valores b bajos (50-150 mm?/s) tienen una
mayor sensibilidad para detectar lesiones
hepéticas que las obtenidas con secuencias
convencionales ponderadas en T2

Se han postulado algunas otras técnicas,
como el intravoxel incoherent motion (IVIM),
un modelo biexponencial de DWI, que se
basa en multiples valores de b y permite el
analisis separado de la difusiéon molecular y
la perfusién sanguinea. Se describe un mejor
rendimiento diagnéstico que con el ADC en
la diferenciacién de lesiones hepéticas benig-
nas y malignas, sin embargo es tema atin de
estudio®.

Algunas lesiones benignas y malignas pue-
den parecerse entre si en secuencias de reso-
nancia magnética convencionales como
metdstasis hipervasculares y lesiones benig-
nas como la HNF. Se ha informado que los
ADC de lesiones metastasicas y HNF son
significativamente diferentes, pero también
pueden tener cierta superposicion hasta
cierto punto®.

Las metastasis generalmente presentan valo-
res de ADC significativamente mads bajos
que los HNF en todos los gradientes, asi
como el carcinoma hepatocelular y utili-
zando gradientes altos (b 600) logré diferen-
ciar entre carcinoma hepatocelular vy
colangiocarcinoma.

Sin embargo, se ha observado que no hay
diferencias significativas entre los valores de
ADC entre las HNF y otras lesiones hepéticas
solidas benignas, teniendo un valor limitado
para diferenciar las masas hepéticas benignas
individuales entre si°.

El gradiente b 1000 no mostré ningtn papel
distintivo en las lesiones hepéticas malignas
analizadas en un estudio de 95 pacientes
publicado en 2019 por un departamento de
radiologia de Turquia. La similitud de los
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valores de ADC entre las lesiones hepaticas
malignas se encontré en varios estudios en la
literatura®.

Otro estudio realizado en 2015 por la Univer-
sidad de Medicina de Tanta, Egipto, integrd
40 pacientes, en los cuales se observé que los
valores de ADC maés bajos se encontraron en
metastasis, colangiocarcinoma y hepatocarci-
noma, y los valores més altos se encontraron
en hemangiomas, concluyendo que es un
método complementario de adquisiciéon de
resonancia magnética que favorece al diag-
nostico, con especial beneficio en aquellos
pacientes que no pueden recibir contraste
intravenoso’.

En un estudio realizado por el Egyptian Jour-
nal of Radiology and Nuclear Medicine Journal se
observé en 2016 que la evaluacién cuantita-
tiva con el mapa ADC fue mads precisa (87.5%)
que la evaluacién cualitativa con DWI (75%)
en la caracterizacién de fibrosis hepatica. Los
valores medios de ADC de las lesiones malig-
nas (940 = 32 x10® mm?/s) fueron significati-
vamente mds bajos que los de las lesiones
benignas (2,640 + 460 x10® mm?/s)®.

Un estudio realizado por departamentos de
imagen de Canada y del Hospital Canberra
(Australia), realizado del 2009 al 2015, encon-
tr6 que todas las lesiones con valor de ADC
por debajo de 955 x10°® mm?/s fueron malig-
nas, mientras que todas las lesiones con valor
de ADC por encima de 1,880 x10°® mm?/s
fueron benignas. El valor de ADC de 1,260
x10® mm?/s se identific6 como el mejor valor
de corte disponible para diferenciar lesiones
benignas y malignas, logrando una sensibili-
dad del 92%, una especificidad del 80% y una
precision general del 89%.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

(Puede relacionarse el valor del ADC, obte-
nido del procesamiento de la difusion, con el
tipo de comportamiento de las lesiones hepéa-
ticas? ;Cual seria el valor promedio de lesio-
nes benignas, parénquima normal y lesiones
malignas?

JUSTIFICACION

Dado que el céncer constituye la segunda
causa de muerte en los paises desarrollados
después de las enfermedades cardiovascula-
res, es de vital importancia realizar un diag-
ndstico oportuno y precoz para obtener mejor
respuesta a las posibilidades terapéuticas, asi
como también poder estadificar la extension
de las lesiones ofreciendo en ocasiones un
probable prondstico'®.

OBJETIVOS DEL ESTUDIO
Principal

Determinar la importancia que tiene el valor
del ADC para discriminar entre lesiones
hepéticas benignas y malignas en el Hospital
Médica Sur en el periodo comprendido del
2016 al 2019.

Secundario

Medir el ADC recabado de los estudios de
resonancia magnética que incluya el higado y
que hayan sido diagnosticados con alguna
lesion hepatica, correlacionarlo con el reporte
anatomopatoldgico y realizar anélisis.
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HIPOTESIS

Dado que la mayoria de las lesiones infil-
trantes y de comportamiento maligno
modifican la morfologia habitual de la
célula, asi como su espacio intracelular y
extracelular, generando dificultad en el
movimiento libre de las moléculas de agua,
a mayor grado de malignidad encontrare-
mos niveles menores de ADC vy, por el con-
trario, en lesiones de comportamiento
benigno se alejaran hacia rangos mayores
del valor de ADC.

DISENO

— Manipulacién por el investigador: obser-
vacional.

— Grupo de comparacion.

— Descriptivo.

— Seguimiento transversal.

— Asignacion de la maniobra: aleatorio.

— Evaluacion: triple ciego; los investigadores
midieron primeramente el ADC en tres
ocasiones, se obtuvo un promedio y se co-
tejo posteriormente con el resultado dado
por el servicio de anatomia patoldgica.

— Participacién del investigador: observacional.

— Recoleccién de datos: retrolectivo.

MATERIAL Y METODOS
Universo o poblacion de estudio

— Pacientes con diagnostico de lesiones he-
paticas mediante resonancia magnética.

— Se incluyeron pacientes del periodo
comprendido entre enero del 2016 a
agosto del 2019 atendidos en el Hospital
Médica Sur.

Tamano de muestra

Se utiliz6 la féormula para el cilculo de una

muestra de proporciones para un tamano fi-

nito y se tomaron en cuenta los siguientes
apartados:

— Tamafo de la poblacién (para el factor de
correcciéon de la poblacion finita o fcp)
(N): 50.

— Frecuencia (%) hipotética del factor del re-
sultado en la poblacién (p): 50% =+.

— Limites de confianza como porcentaje de
100 (absoluto +%) (d): %.

— Efecto de disefio (para encuestas en gru-
po-EDFF): 40.

— Tamafo sugerido con intervalo de con-
tianza de 95%: _sujetos.

— Tamafo de muestra n: [EDFF*Np(1-p)l/
[(d2/Z2 1-a/2* (N-1)+p*(1-p)].

— Resultados obtenidos de OpenEpi, ver-
sion 3.

Muestra de estudio

De tipo no probabilistico a conveniencia del
investigador.

Constituida por los pacientes que diagnosti-
cados con lesiéon hepética y con reporte histo-
patolégico de dicha lesion.

Criterios de seleccion

— Criterios de inclusién:
e Pacientes de cualquier edad con lesién
hepaética.
e Que se hubieran realizado resonancia
magnética abdominal y contasen con
secuencia de difusion.
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e Que contasen con biopsia y diagnosti-
co histopatolégico.

e Pacientes hospitalizados y externos
atendidos en el periodo 2016 al 2019 en
el Hospital Médica Sur.

— Criterios de exclusion:

e Pacientes que no reuniesen los criterios
de inclusién.

e Que no se hubieran realizado en este
hospital la resonancia magnética o el
reporte histopatologico.

e En los que no se hubiera adquirido se-
cuencia de difusion.

e O en los que la adquisiciéon de image-
nes no fuese Optima para su proceso.

— Criterios de eliminacién:

e Estudio sin terminar correctamente.

e Quienes se negasen a participar en el
estudio.

Variables

Las variables se listan en la tabla 1.

Descripcion del procedimiento

El investigador principal de este protocolo
acudi6 al expediente electrénico del servicio
de resonancia magnética y recabd los datos
de los pacientes a los cuales habiéndoseles
realizado estudio de abdomen, hubieran sido
diagnosticados con alguna lesion en el parén-
quima hepético, pacientes que se encontrasen
en el rango de tiempo que va de enero del
2016 a agosto del 2019. Posteriormente se reca-
baron los estudios de dichos pacientes en el
sistema virtual del servicio de resonancia
magnética, se proceso la difusion con valores
b0 y b500 y se gener6 el mapa ADC; se

tomaron tres mediciones de la lesion, obte-
niendo asi un promedio. Por tltimo se com-
plement6 con el resultado anatomopatoldgico
los resultados de las mediciones del ADC. Se
analizaron los resultados obtenidos.

Hoja de recoleccion de datos

La hoja de recoleccion de datos se muestra en
el anexo 1.

Recursos

RECURSOS HUMANOS

El Dr. Carlos Antonio Bustos Rodriguez se
encarg0 de la realizacién del protocolo de tesis,
seleccion de pacientes, recoleccién de datos,
analisis estadistico y realizacién de tesis.

La Dra. Digna Pachuca Gonzalez y Dra. Marga-
rita Pérez Carmona asesoraron en la elabora-
cién de este protocolo, metodologia, redaccion,
andlisis estadistico y andlisis de resultados.

RECURS0S MATERIALES

Recolecciéon de datos, impresora, fotocopia-
dora, computadora personal, expediente elec-
tronico.

RECURS0S FINANCIEROS

No requiri6 financiamiento. Los gastos mini-
mos de papeleria para el registro de los datos
de los pacientes fueron cubiertos por el inves-
tigador principal.
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TaBLA 1. Variables evaluadas en el estudio

Variable Unidad de medicion | Tipo de variable Nivel de medicion | Estadistico
y clasificacion

Edad

Sexo

Resultado histopatolégico
Presencia de lesion
hepatica

Localizacion de la lesion
Nimero de lesiones
Quiste

Adenoma

Carcinoma hepatocelular

Metastasis

Hiperplasia nodular focal

DE: desviacion estandar.

Hepatocarcinoma

u Metéstasis

m Colangiocarcinoma intrahepatico

Colangitis secundaria ascendente

Numérica Dependiente

Masculino/femenino Dependiente

Si (1) Dependiente
No (0)

Si (1) Dependiente
No (0)

Segmento hepatico Dependiente
afectado

Numérica Dependiente
Si (1) Dependiente
No (0)

Si (1) Dependiente
No (0)

Si (1) Dependiente
No (0)

Si (1) Dependiente
No (0)

Si (1) Dependiente
No (0)

» Hemangioma
m Hiperplasia nodular focal

m Adenoma

FIGURA 2. Lesiones hepaticas totales. En total se revisaron 73
lesiones hepaticas, observandose: hepatocarcinoma (30),
hemangioma (24), metéastasis (7), hiperplasia nodular focal (5),
colangiocarcinoma (3), adenoma (2) y colangitis (2).

CONSIDERACIONES ETICAS

En esta investigacion no se realiz6 intervencién
en los sujetos de estudio. Cumple con lo

Cuantitativa

Cualitativa
Nominal

Cualitativa Nominal

Promedio (DE)

Frecuencia y proporciones

Sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y negativo

Cualitativa Nominal

Sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y negativo

Cuantitativa

Cuantitativa

Cualitativa Nominal

Promedio

Frecuencia y proporciones

Sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y negativo

Cualitativa Nominal

Sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y negativo

Cualitativa Nominal

Sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y negativo

Cualitativa Nominal

Sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y negativo

Cualitativa Nominal

Sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y negativo

\\,__ -
\:\% “‘I? s

-

u Hepatocarcinoma

u Hemangioma
Hiperplasia nodular focal
Metéstasis

= Adenoma

» Colangiocarcinoma intrahepatico

m Colangitis secundaria ascendente

Ficura 3. Porcentajes relacion diagnéstico/pacientes. Total 40

pacientes.

establecido con el reglamento de la Ley Gene-

ral de Salud en materia de investigacion para

la salud, Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17,

Seccion I, investigacion sin riesgo, no requiere

consentimiento informado. No se identifica al

paciente ni se tratan aspectos sensitivos de su

conducta.
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TaBLA 2. Valores del coeficiente de difusion aparente obtenidos por cada lesion: media, mediana, valor mas alto y bajo

Promedio 1,711.18 1,013.72 1,193
Mayor 3,010 1,645.333 1,440.333
Menos 997.666 479 772.333
Mediana 1,598 1,098 1,366

HNF: hiperplasia nodular focal.

3000

2500

] 10

Hepatocarcinoma

- Hemangioma/metastasis -#- Mets

1,140 1,448.4 1,236.3 1,241
1,391.6 2,096.666 1,542.666 1,408.333
888.333 894.333 1,004.333 1,073.666
= 1,468.666 1,201.333 =

25 30

-+ HNF »Colangiocarcinooma -# Adenoma Colangitis

Ficura 4. Grafica con valores de coeficiente de difusion aparente (ADC) por lesion. El hemangioma y la hiperplasia nodular focal (naranja
y amarillo respectivamente) obtuvieron valores significativamente mas altos, mientras que el hepatocarcinoma y el colangiocarcinoma

(azules) se mantuvieron predominantemente bajos.
HNF: hiperplasia nodular focal; Mets: metéstasis.

El estudio no contraviene los principios éticos
para la investigacion médica en humanos de
la Declaraciéon de Helsinki.

RESULTADOS

Se obtuvieron 40 pacientes con lesiones hepa-
ticas, en el periodo de enero 2016 a diciembre
2019; algunos presentaban mas de una lesion,
obteniendo un total de 73 lesiones analizadas.
El rango de edad fue de los 30 a los 85 afios,
con una media de 57.9 afios. Veintiuno de los
40 pacientes fueron del sexo femenino y 19

del masculino. La edad promedio por sexo
fue de 59 anos en sexo femenino, con mediana
y moda de 61 y 62 afios respectivamente; y de
55 anos edad promedio para sexo masculino,
con mediana y moda de 64 afos (Fig. 1).

Se obtuvieron los diagnoésticos definitivos
de la base de datos del expediente clinico
y algunos directamente del departamento
de anatomia patolégica, 69 de las 73 lesio-
nes diagnosticadas por resonancia magné-
tica fueron adecuadamente diagnosticadas
y solo cuatro tuvieron un diagnéstico dife-
rente mediante biopsia.
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Ficura 5. Diferentes lesiones hepaticas; hepatocarcinoma en segmento VI. A: restriccion en difusion. B: niveles bajos en ADC de

970 x10-® mm?s. C: muestra realce avido en primeras fases dindmicas con gadolinio y lavado precoz. D: gran lesion por hepatocarcinoma
que involucra los segmentos V-VI-VIII, con restriccion en difusion. F: niveles bajos en ADC. E: 540 x10®* mm?/s, que muestra realce &vido
en primeras fases dindmicas con gadolinio. F: lavado precoz. G: hemangioma en segmento VI, hiperintenso en DWI. H: con niveles
altos en ADC. I: 1,912 x10® mm?%s que muestra realce progresivo tras la administracion de gadolinio. J: hiperplasia nodular focal en
I6bulo hepatico izquierdo con hiperintensidad en DWI. K: heterogéneo predominantemente hiperintenso en ADC. L: valores de hasta
1,600 x10® mm?%s, que muestra realce progresivo con cicatriz central caracteristica.

ADC: coeficiente de difusion aparente; DWI: difusion por resonancia magnética.
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El segmento hepatico que més se vio afec-
tado fue el VI, con 17 lesiones, seguido del V
y el VIII con 16 lesiones cada uno<, existieron
lesiones que involucraban a varios segmen-
tos en 22 ocasiones (Fig. 2).

La lesion hepatica con mads incidencia fue el
hepatocarcinoma, con 30 casos (cuatro de
forma atipica), seguido por el hemangioma (24
lesiones, dos de ellas atipicas), metéstasis (siete
lesiones), HNF (cinco casos), colangiocarci-
noma intrahepaético (tres lesiones) y por dltimo
adenoma y colangitis secundaria ascendente,
con dos casos cada entidad. Sin embargo, por
diagnoéstico-paciente la relacién fue de 14
pacientes con hepatocarcinoma, mismos que
con diagndstico de hemangioma; muy por
debajo le siguen HNF (cinco pacientes), metas-
tasis (tres pacientes), adenoma (dos), colangio-
carcinoma y colangitis secundaria ascendente
con un paciente, respectivamente (Fig. 3).

Las mediciones del ADC para las lesiones hepa-
ticas fueron promediadas entre tres valores obte-
nidos de la misma lesion, obteniendo para cada
patologia las cifras expresadas x10° mm?/s:

El ADC promedio y valores mayores, meno-
res, asi como la mediana de estos se muestran
en la tabla 2.

Adicionalmente con los datos obtenidos se
calcul6 la sensibilidad para el diagnéstico por
resonancia magnética, la cual fue del 94.5%.
La especificidad no pudo ser calculada debido
que los pacientes seleccionados fueron dirigi-
dos por presentar lesiones hepaticas.

El valor predictivo positivo estimado fue del
100%: todos los pacientes a quienes se realiz6
resonancia magnética y se diagnosticé con

alguna lesioén hepética, la present6 verdade-
ramente (Fig. 4).

DISCUSION

Las lesiones con mayor valor del ADC fueron
predominantemente lesiones de estirpe benigno
como el hemangioma (1,711.18 x10® mm?/s),
HNF (1,236.3 x10°® mm?/s) y entidades infla-
matorias como colangitis (1,241 x10® mm?/s);
algunas otras con valores intermedios como el
adenoma hepatico (1,140 x10°% mm?/s); las
lesiones que presentaron valores predominan-
temente bajos fueron el hepatocarcinoma (con
valores de hasta 479 x10° mm?/s) o colangio-
carcinoma intrahepético (772.3 x10°mm?/s);
las mediciones de los implantes secundarios
por metastasis presentaron valores fluctuantes
desde los 800 x10°® mm?2/s hasta incluso 2,000
x10® mm?/s (Fig. 5).

CONCLUSION

Se encontr6 una correlacion importante del
valor del ADC con el grado de malignidad de
las lesiones, aunque hay algunas que tienen un
comportamiento fluctuante en sus pardmetros,
como las metéstasis. Sin embargo los hallazgos
coincidieron con la literatura actual, en la cual
se toma un punto de corte aproximado de
1,200 x10*mm?/s, siendo generalmente meno-
res de 1,000 x10° mm?2/s las lesiones potencial-
mente de mayor malignidad; por contraparte
las lesiones hepaticas que presentan un valor
de ADC mayor de 1,400 x10° mm?/s tienen
una alta probabilidad de ser de estirpe benigno.

El ADC es una herramienta que requiere
unicamente del procesamiento por parte
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del personal técnico y/o médico sobre las
DWI, obtenidas sistematicamente en el
estudio de abdomen. Si bien el valor del
ADC no proporciona el diagnéstico preciso
o etioloégico de una lesiéon hepatica por si
solo, si puede orientarnos a este, haciendo
correlaciéon de su patrén morfoldgico, su
comportamiento en las diferentes secuen-
cias y fases dindamicas contrastadas, asi
como el contexto clinico del paciente y los
estudios de extension.

Sin duda atn falta mds evidencia y estudios
que permitan continuar analizando el com-
portamiento de las lesiones hepaticas, sin
embargo se debera considerar la medicién del
ADC como una herramienta auxiliar y préc-
tica para el diagnodstico, asi como de segui-
miento en los casos ya conocidos.

Cabe senalar el importante rol que juega la
resonancia magnética en la actualidad para
el diagnodstico de diversas patologias. En
este protocolo de investigacion se estimé
una sensibilidad del 94.5% y un valor pre-
dictivo positivo del 100% para las lesiones
hepéticas.
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ARTiCULO DE REVISION

Uso de contraste ecografico en lesiones hepaticas
Use of echography contrast in focal liver lesions

José A. Rodriguez-Martinez'* y Luis G. Frias-Méndez?

IServicio de Radiologin e Imagen, Clinica Costamed, Tulum, Quintana Roo; *Divisién de Radiologia e Imagen, Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzilez,
Ciudad de México. México

RESUMEN

El objetivo de este trabajo es revisar la utilidad del uso del contraste ecografico en la
caracterizacion de las lesiones hepaticas. Se hace una descripcién del contraste ecografico,
sus efectos adversos y sus contraindicaciones, asi como las técnicas especificas que per-
miten la deteccion de la sefial producida por las microburbujas, asi como el uso de este
en las lesiones hepéticas que usualmente son hallazgos incidentales durante la realizaciéon
del ultrasonido abdominal. Las guias en paises europeos y en EE.UU. recomiendan el uso
del contraste ecografico para la adecuada caracterizaciéon de una lesién y en muchos casos
asi poder evitar la realizacion de otras técnicas diagnosticas mas caras y menos accesibles.

Palabras clave: Ecografia. Contraste. Lesiones hepaticas.

ABSTRACT

The aim of this work is to review the utility of the use of contrast ultrasound in the cha-
racterization of liver lesions. We do a brief description of the ultrasound contrast, its
adverse effects and its contraindications as well as the specific techniques that allow the
detection of the produced signal of microbubbles, as well as its use in liver lesions that
are usually incidental findings during abdominal ultrasound, the European and
North-American guidelines recommend the use of contrast ultrasound for the appropria-
te characterization of an injury and, in this way;, it is possible to avoid performing more
expensive and less accessible diagnostic techniques.

Keywords: Echography. Contrast. Liver lesion.
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ANTECEDENTES

El uso del medio de contraste ecogréfico (CE)
ha generado nuevas posibilidades para su
aplicacion en el diagndstico de multiples pato-
logias y sus beneficios son amplios, no solo
en el ahorro que genera, sino en la certeza
diagnostica que se obtiene. Se cuenta con una
gran experiencia en su uso en Europa y Asia,
en donde se ha utilizado por mas de 10 afos.
En Europa existen cuatro sustancias aproba-
das por la Agencia Europea del Medicamento
(EMA): Levovist®, de Bayer, que consiste en
microcristales de galactosa; Optison®, de GE
Healthcare, que consiste en octafluoropro-
pano; Luminity®, de Bristol-Myers Squibb,
cuya sustancia activa es el perflutren, y Sono-
vue®, de Bracco, cuya sustancia activa es el
hexafluoruro de azufre, este dltimo disponi-
ble en México.

Estos han demostrado ser muy seguros, con
una incidencia muy baja de eventos adversos
comparado con los contrastes utilizados en
tomografia computarizada (TC) o resonancia
magnética (RM), que suelen ser cefalea, nau-
seas, vOmitos, mareos, alteracion en el sentido
gustativo, sensacion de calor, parestesias y
eritema cutdneo, que normalmente son auto-
rizados'2.

Su uso no ha sido aprobado en mujeres emba-
razadas ni en periodo de lactancia ni en
pacientes pediatricos por falta de estudios
que demuestren su seguridad en estos pacien-
tes. Por otra parte, existen ciertas contraindi-
caciones (Tabla 1)>3.

Para la deteccion de la sefial ecogréfica pro-
ducida por las microburbujas de CE se requiere
de un equipo que cuente con tecnologia de

TaBLA 1. Contraindicaciones de la ecografia contrastada

Litotricia extracorpérea en menos de 24 h
Sindrome coronario agudo

Miocardiopatia isquémica inestable
Insuficiencia cardiaca

Trastornos graves del ritmo cardiaco
Desviacion del eje cardiaco derecho e izquierdo
Hipertension pulmonar avanzada

Sindrome de dificultad respiratoria del adulto

Hipertension arterial sistémica no controlada

inversion de pulso (IP). Esta tecnologia con-
siste en enviar dos pulsos, uno positivo y otro
negativo, que en el tejido normal su suma es
cero pues la sefal se cancela, pero cuando
pasan las microburbujas del CE la sumatoria
ya no es cero, pues el comportamiento del
contraste es no lineal, permitiendo que vea-
mos un incremento en la sefal actstica
(Fig. 1)>4.

TECNICA DE ECOGRAFIA
CONTRASTADA'-3

La ecografia contrastada es una herramienta
que permite la correcta evaluacion de las lesio-
nes hepaticas que anteriormente solo con esca-
la de grises y Doppler color requerian de una
evaluacién por técnicas mds especificas como
la TC o la RC para una adecuada valoracién.
Este método de imagen tiene la caracteristica
de ver en tiempo real el comportamiento de
las lesiones y poder apreciar pequenas lesiones
que en algunas ocasiones pasan desapercibi-
das en los estudios de RM o TC.
— Debemos antes que nada contar con una
buena ventana y campo de visiéon donde
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PULSOS TRANSMITIDOS RESPUESTA TISULAR
NORMAL

.
-
.
-

0 GRADOS,"

180 GRADOS ..

RESPUESTA TISULAR

CON CONTRASTE
CONTRASTE ECOGRAFICO
ECOGRAFICO IV
Ficura 1. Esquema que muestra la tecnologia de inversion de pulso. IV: intravenoso.

podamos apreciar la imagen que vamos a
caracterizar durante los movimientos res-
piratorios.

— DPosteriormente se administra via intrave-
nosa el CE en forma de bolo (2 cc), seguido

FASE ARTERIAL

de 5 cc de solucién salina por un catéter o
20 G como minimo para evitar que se
rompan las microburbujas.

— Una vez administrado el contraste se debe
tomar el tiempo para ir observando las fases
del estudio (arterial 10-20 s inicia y termina
alos 35 S portal de los 35 a los 120 s y una FiGura 2. Muestra las diferentes fases hepaticas tras la
fase tardia que va desde los 120 s a los 4 mi- administracion del contraste ecografico y el tiempo en el que se
nutos) y asi ir caracterizando la lesion (Fig. 2). desarrollan.

— Es necesario ir grabando el estudio en vi-
deo de forma continua en las primeras dos

FASE TARDIA
120s- 4 min

35-120%

fases, y en la fase tardia se puede grabar — En el caso de busqueda de metastasis,
de manera intermitente. debe explorarse todo el higado, y para ello

— Si es necesario se puede administrar una se dispone de unos 4-6 min cuando se
dosis extra de contraste. utiliza una dosis.
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SIN CONTRASTL

Patrén benigno

>

l SIN CONTRASTE l FASE ARTTRIAL
l S FORDAL I FASE TARDMA

Patrén maligno

Ficura 3. Muestra el patron benigno y maligno de las lesiones hepaticas tras la administracion del contraste ecogréfico.

USO EN LESIONES HEPATICASS-°

Recordemos que la vascularizaciéon hepatica
es dual, un 30% proviene de la arteria hepa-
tica, mientras que el 70% restante proviene de
la vena porta, de ahi que podamos observar
las diferencias en el realce con el CE.

Existen a grandes rasgos dos patrones que

nos permiten diferenciar estas lesiones (Fig. 3):

— Patrén benigno: se observa que la lesion
capta contraste en fase portal y tardia.

— Patrén maligno: se observa hipercaptacion en
fase arterial e hipocaptacion en la fase tardia.

Pero cada lesion se debe evaluar particular-
mente, pues existen sus excepciones, como es
el caso de los abscesos que no captan con-
traste en la fase tardia y para las lesiones
malignas como el hepatocarcinoma (HCC)
bien diferenciado, que puede ser isocaptante
en fase tardia. El comportamiento que tienen
estas lesiones es muy parecido al que se
muestra después de la administraciéon de
contraste para estudios de TC y RM.

Lesiones benignas (Fig. 4)

— Hemangioma: es la lesién benigna mas fre-
cuente encontrada en el higado, en pacientes
sin factores de riesgo no es necesario realizar
mas estudios, pero en pacientes con lesiones
grandes o con factores de riesgo usualmente
se realizan estudios contrastados de TC o
RM. Con la ecografia contrastada podemos
observar en la fase arterial la presencia de
vasos periféricos y realce anular, posterior-
mente en la fase portal un relleno hacia el
centro de manera progresiva que muestra
un realce completo en la fase tardia.

— Hiperplasia nodular focal (HNF): se trata
de una lesion frecuente en el higado y en
muchas ocasiones se confunde con un
HCC, por lo que realizar un diagnodstico
diferencial de manera no invasiva es fun-
damental. Al igual que el HCC, la HNF es
hipervascular durante la fase arterial,
también se puede observar un patrén es-
trellado o la presencia de una cicatriz cen-
tral que no refuerza con el contraste en la
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FASE PORTAL

Hemangioma

l SN CONTRASTE . FASE ARTERAL
I l FASE TARDIA
FASE PORTAL

Hiperplasia Nodular Focal

. TASE ARTERIAL

Adenoma

Ficura 4. Muestra el patron de las principales lesiones hepaticas benignas tras la administracion del contraste ecografico.

HNFEF. Posteriormente, en la fase portal la
HNF contintia mostrando reforzamiento
mientras que en el HCC empieza a dismi-
nuir, en la fase tardia la HNF se observa
hiperceoica, mientras que el HCC se ob-
serva hipoecoico.

Adenoma: esta es una lesién poco comin
que si bien es benigna tiene un potencial
de malignidad importante, con el CE esta
lesion muestra realce durante la fase arte-
rial, aunque es frecuente que tenga algu-
nas areas que no realza y que representan
zonas de hemorragia, sobre todo cuando
duele. Posteriormente en la fase portal y
tardia se muestra isocaptante.

Lesiones malignas (Fig. 5)

— HCC: es el tumor primario maligno mas
frecuente en higado; usualmente aparece en
pacientes con factores de riesgo como infec-
cién por hepatitis B o C. Como ya habiamos
comentado, usualmente es hipervascular en
fase arterial, mostrando un lavado que ini-
cia en la fase portal y se hace mas evidente
en la fase tardia. Pueden existir algunas va-
riantes, como el caso de neoplasias que
muestren zonas de necrosis en donde no se
ve el realce arterial.

— Metastasis: el hallazgo incidental de estas
lesiones es comun, sobre todo si es un
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I FALE PORTAL

Hepatocarcinoma

I SN CONTRASTE l FASE ARTERIAL l S LONTRASTE
I FASE PORTAL I - l BASE PORTAL

Metastasis hipovasculares

B

Fase tardia: Hepatocarcinoma

Metadstasis hipervasculares

Ficura 5. Muestra el patron de las principales lesiones hepaticas malignas tras la administracion del contraste ecogréfico.

paciente con un tumor primario ya cono-

cido. Aqui existen dos patrones conocidos:

e Hipovascular: durante la fase arterial se
observa una captacion en anillo, luego
durante la fase portal y tardia, lavado.

e Hipervascular: durante la fase arterial
se puede observar un realce completo,
luego durante la fase portal y tardia,
lavado (Fig. 6).

DISCUSION

La precision diagnoéstica normal de la ecogra-
tia no contrastada es alrededor del 65%, pero

esta aumenta hasta un 92% cuando se utiliza
el CE. Las fases vasculares con el CE son
similares a las que se utilizan en los estudios
de TC y RM, permitiendo una adecuada eva-
luacion de las lesiones hepdticas con un alto
grado de sensibilidad y especificidad, lo que
permite que en muchas ocasiones no sea
necesaria una evaluaciéon complementaria de
estas. Aparte de su eficacia, el impacto econé-
mico que tiene en las decisiones sobre el diag-
nostico de estas lesiones, existen paises como
Italia que tiene una gran experiencia en su
uso ya por varios afios en donde se ha encon-
trado que en algunos centros se ha reducido
en un 89.4% el nimero de TC necesarias para
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Ficura 6. Muestra la fase arterial en un paciente con métastasis hipervasculares en donde se observan mltiples imagenes ovoideas
con realce temprano (Met) y se observa la hiperecogenicidad de la arteria hepética derecha y sus ramas tras la administracion del

contraste ecografico (A. Hep).

la correcta caracterizacién de las lesiones
hepaticas, asi como una reducciéon del 76.6%
de RM. En nuestro pais no existe a la fecha
ningdn estudio que demuestre la eficacia de
introducir la ecografia contrastada en el algo-
ritmo diagnéstico de lesiones hepéticas, pero
en el estudio de Romanini et al. (2008) reali-
zado en Italia se incluyeron 485 pacientes pro-
venientes de tres hospitales, encontrando que
la ecografia contrastada logra diferenciar
correctamente las lesiones benignas de las
lesiones malignas con una sensibilidad del
98.1% y una especificidad del 95.7%, y en tér-
minos de costos el precio basal de un ultra-
sonido es de 51.1 euros, con el CE se incrementa
a 76.1 euros; a pesar de ser mas caro, el bene-
ticio se observa cuando se compara el costo
del algoritmo convencional sin la ecografia
contrastada, que es de 134,576 euros contra
78902 euros después de la inclusion de la
ecografia contrastada en el algoritmo para el

estudio de las lesiones hepéticas, esta reduc-
cién en términos totales es significativa, pues
reduce el nimero de estudios de TC y/o RM,
que son mas costosos®. Con esta técnica tam-
bién obtenemos un ahorro en tiempo, en cos-
tos de laboratorio, asi como una reduccién en
el estrés psicologico que produce no tener la
certeza diagndstica de dichas lesiones.

Por otra parte el CE es facil de usar, con menor
cantidad de efectos adversos en comparacion
de los medios de contraste utilizados en TC y
RM. Como desventaja el ultrasonido contras-
tado requiere que se le coloque una via per-
meable para su administracion y la obtencion
de consentimiento informado, sin olvidar que
aunque son poco frecuentes los efectos adver-
sos se pueden presentar, por lo que se reco-
mienda hacer el estudio en un centro donde
se tengan disponibilidad e infraestructura
para solventar posibles complicaciones.
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CONCLUSIONES

El ultrasonido contrastado es una herramienta
que nos permite caracterizar las lesiones
hepaticas con una sensibilidad y especifici-
dad elevada, permitiéndonos como radidlo-
gos proporcionar una mayor informacién
sobre la naturaleza de la lesion sin necesidad
de una biopsia. Ademds, al ser un estudio en
tiempo real nos proporciona mas informacion
del realce arterial temprano y permite obser-
var lesiones pequefas que pueden pasar des-
apercibidas en la TC o RM.
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ARTiCULO DE REVISION

Hemorragias de la matriz germinal: revision
pictografica y de la literatura

Germinal matrix hemorrhages: pictographic and literature review

Adriana C. Vadillo-Santos*, Paloma P. Pérez-Ladrdon de Guevara, Mario Diaz-Sanchez,
Alfredo Ramirez-Gutiérrez de Velasco, David Monterrosas-Ustaran y Raul H. Takenga-Mesquida

Servicio de Imagenologia, Hospital Angeles del Pedregal, Ciudad de México, México

RESUMEN

La matriz germinal es un 4rea de proliferacién de células neuronales y gliales susceptible
de hemorragia en los recién nacidos pretérmino, ocurriendo hasta en uno de cada cuatro
recién nacidos con un peso al nacer de 1,500 g y hasta en casi la mitad de los que pesan
menos de 1,000 g. La frecuencia y la gravedad de este padecimiento es inversamente
proporcional a la edad gestacional y peso al nacer. Esta hemorragia puede extenderse al
sistema ventricular y puede asociarse con infarto de la sustancia blanca. Papile et al. en
1978 clasificaron las hemorragias de la matriz germinal basados en sus hallazgos por
tomografia, clasificacion que sigue vigente hasta nuestros tiempos. El propdsito de este
trabajo es presentar una revision de la literatura, asi como sus hallazgos por diferentes
métodos de imagen, como el ultrasonido transfontanelar y la resonancia magnética.

Palabras clave: Hemorragia. Matriz. Germinal. Ultrasonido. Transfontanelar. Pretérmino.

ABSTRACT

The germinal matrix is an area of proliferation of neuronal and glial cells susceptible to
hemorrhage in preterm infants occurring in up to one in 4 newborns who weigh less than
1,500 g at birth and in almost half of those who weigh less than 1000 g. The frequency
and severity of this condition is inversely proportional to gestational age and birth weight.
This bleeding can extend to the ventricular system and can be associated with white
matter infarction. Papile et al., in 1978, classified the hemorrhages of the germinal matrix
based on their findings by tomography, a classification that continues to this day.
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A.C. Vadillo-Santos et al. Hemorragias de la matriz germinal

The purpose of this paper is to present a review of the literature as well as its findings by
different imaging methods such as transfontanelar ultrasound and magnetic resonance.

Keywords: Hemorrhage. Germinal. Matrix. Ultrasound. Transfontanellar. Preterm.

INTRODUCCION

La hemorragia de la matriz germinal (HMG)
con o sin extension intraventricular (HIV) es
una forma caracteristica de hemorragia
intracraneal con una patogénesis multifacto-
rial que ocurre en recién nacidos pretérmino.
La frecuencia y la gravedad de este padeci-
miento es inversamente proporcional a la
edad gestacional y al peso al nacer del pre-
término.

Esta patologia comenzé a tener impacto a
partir del estudio realizado por Burstein y
Papile en 1978!, marcando la década de los
80 como el punto de descenso en el nimero
de casos reportados y mejorando la super-
vivencia de los recién nacidos; sin embargo
a la fecha ocurre en entre el 25 al 30% de
todos los nacimientos pretérmino con peso
< 1,500 g y hasta en el 45% en los que pesan
< 1,000 g>°.

La prematurez se ha relacionado con este
padecimiento debido a que la matriz germi-
nal comienza a involucionar entre las 20-26
semanas de gestacion y generalmente estd
ausente en los productos de término, sin
embargo existen remanentes que pueden
permanecer en el surco caudotaldmico, el
cual contiene a la eminencia ganglionar,
conocida por ser el sitio donde con mayor
frecuencia se originan las hemorragias y a
su vez es la dltima zona en involucionar.

EPIDEMIOLOGIA

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
en una revision publicada en el 2018 estima
que cada ano nacen 15 millones de ninos
pretérmino, definiéndolos como aquellos
que nacen antes de las 37 semanas de gesta-
cion, lo que equivale a més de 1 de cada 10
nacimientos en el mundo, con una tasa de
nacimientos que va del 5 al 18% dependiendo
del pais; casi un millén de estos pacientes
mueren al afio*.

En una cohorte realizada por Yeo et al.’ se
evaluaron los estudios de 60,068 recién naci-
dos en un periodo de 17 afios, estimando
que el riesgo de una HMG es del 20.2% y el
riesgo de presentar un grado severo de la
enfermedad del 5.2%. En la cohorte reali-
zada por Beltempo et al. en recién nacidos
pretérmino, de entre 30 y 32 semanas de
gestacion, determinaron que el 3.1% de ellos
presentaron HMG de grado III o IVé. Mien-
tras que en productos de término la inciden-
cia de las hemorragias intracraneales es del
0.27 a 0.49% por cada 1,000 recién nacidos
vivos”. En una cohorte realizada en el Insti-
tuto Nacional de Perinatologia en el afio
2016 reportaron que de 135 neonatos pretér-
mino, que pesaron menos de 1,500 g, la inci-
dencia de las hemorragias fue del 33%, de
las cuales el 16% correspondi6 a grado I, el
4.4% a grado II, el 5.9% a grado Il y el 6.6%
para las grado IV®.
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FISIOPATOLOGIA

La matriz germinal es un drea de prolifera-
cion de células neuronales y gliales. Sus
lechos vasculares son unicelulares, por lo que
estos capilares son susceptibles de dafio ante
los cambios en las concentraciones de oxi-
geno’!’. Entre las 35 y 36 semanas de gesta-
cién, la matriz germinal involuciona por
completo. La inestabilidad hemodinamica y
la autorregulacion de la presion sanguinea
cerebral, en los neonatos, son procesos inma-
duros, y factor clave en el desarrollo de
HMG!" 12, Esta hemorragia puede extenderse
al sistema ventricular y puede asociarse con
infarto de la sustancia blanca, mientras que
durante la reperfusion puede asociarse a

hemorragia 9,10,13,14  E]

parenquimatosa
evento hipdxico-isquémico inicial es el prin-
cipal mecanismo de lesién, siendo aquellas
regiones del cerebro con mayor metabolismo
los sitios mas vulnerables de lesioén. Des-
pués el evento inicial y tras la reperfusion
hay una restauracion transitoria de la fun-
cion metabolica celular, con una segunda
disminucién de la glucosa y deficiencia en
fosfatos de alta energia que resultan en una
lesion secundaria con liberacién de aminoéa-
cidos excitadores, asi como de radicales
libres y mediadores de inflamacion®®, los
cuales causan la mayor parte de la lesion
cerebral. Volpe por su parte observé que el
componente intraparenquimatoso no es el
resultado de la extension directa del san-
grado, sino consecuencia de un infarto

venoso que se desarrolla después de los 1-2
dias de la HIV'®.

Papile et al. clasificaron las HMG basado
en sus hallazgos por tomografia en 1978
(Tabla 1)

TaBLA 1. Escala de Papile para la clasificacion de las
hemorragias de la matriz germinal

m Hallazgos Mortalidad | Morbilidad

Hemorragia subepen- 0-12% 15%
dimaria con o sin

minima extension

intraventricular

1l Hemorragia con 2-24% 25%
extension intraventric-
ular (< 25%) sin
dilatacion del sistema
ventricular

] Hemorragia con 8-32% 50%
extension intraventricu-
lar (> 50%) y dilatacion
del sistema ventricular

\% Infarto hemorragico 22-45% 75%
periventricular

Adaptada de Peng et al., 2018™.

La discapacidad se observa con mayor fre-
cuencia en la hemorragia de grado III cuando
la ventriculomegalia posthemorragica no se
maneja adecuadamente, asi como en los
sobrevivientes de hemorragias grado IV
cuando se han afectado los tractos corticoes-

pinales!>14.

FACTORES DE RIESGO

Se han descrito diversos factores de riesgo
que predisponen al recién nacido pretér-
mino a una HMG, siendo el de mayor rele-
vancia la prematurez. Sin embargo se ha
asociado a: bajo peso al nacer, la falta de
administracién de esteroides como madura-
dor pulmonar (es el tinico factor de riesgo
independiente que ha demostrado dismi-
nuir el riesgo de HMG-HIV y mejorar el
resultado a largo plazo), un puntaje de
Apgar menor a 7 a los cinco minutos, la
necesidad de intubacion al nacimiento, edad
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gestacional extremadamente baja (< 28 sema-
nas de gestacion), presentacion pélvica, el
pinzamiento tardio del cordén umbilical,
parto vaginal, predisposicion genética, pree-
clampsia materna, uso materno de indome-
tacina y aspirina, terapia con bicarbonato,
movilizaciéon del neonato, hipotermia, neu-
motodrax, anormalidades en la coagulacién y
plaquetas, hematocrito bajo y elevacién de
la tension arterial”.

CUADRO CLiNICO

El cuadro clinico y el tiempo de presentaciéon
de los sintomas es muy variable. La HMG
sucedera en la primera semana de vida extra-
uterina; en el 50% de los casos se presentara
en el primer dia de vida y hasta en el 90% se
encontraran hallazgos identificables por ima-
gen una vez transcurridas las primeras 72
horas de vida; por lo que en uno a tres dias
se podra documentar su progresion!’8,

Se han descrito tres tipos de presentacién”:

— Presentacion silente (25-50% de los casos):
la HMG se detecta por el ultrasonido (US)
de cribado.

— Presentacion intermitente: los hallazgos
son inespecificos e incluyen un nivel alte-
rado del estado de alerta, hipotonia, dis-
minucién de los movimientos espontaneos
y en algunas ocasiones alteraciéon en la
mecanica ventilatoria.

— Deterioro catastréfico: tiene una evolucion
de minutos a horas. Dentro de los signos
se incluyen: estupor o coma, alteracion en
la mecénica ventilatoria, postura de desce-
rebracion, convulsiones, debilidad flacida,
abombamiento de la fontanela anterior,
hipotensién y bradicardia, entre otros.

METODOS DE IMAGEN

El US transfontanelar, la tomografia compu-
tarizada y la resonancia magnética (RM) se
han utilizado para evaluar la lesién cerebral
perinatal. Actualmente el US es la prueba de
eleccion ya que se trata de una modalidad de
estudio portatil, libre de radiacién ionizante,
sensible y que se puede realizar dentro del
area de cuidados intensivos. La RM por su
parte desempena un papel cada vez mayor y
se ha reportado que es superior al US, en
especial en hemorragias pequefias, ademads la
RM puede ofrecer informacién funcional adi-
cional. La tomografia (TC) se reserva para
casos donde el US o la resonancia no se
encuentran disponibles.

Ultrasonido transfontanelar

El US transfontanelar es el método de imagen
mas utilizado para diagnosticar HMG, esto
debido a su accesibilidad, portabilidad y la
ausencia de radiacién ionizante'2!.

La sensibilidad y especificidad del US como
herramienta diagndstica para esta patologia
es muy variable. Shooman et al. mencionan
que la sensibilidad de este método es del 61%
y la especificidad del 78% para todas las
HMG y muestra un mejor rendimiento diag-
nostico para las HIV, alcanzando una sensi-
bilidad del 91% y una especificidad del 81%,
mientras que para las hemorragias intrapa-
renquimatosas representa una sensibilidad del
82% y una especificidad del 97%?*%. Bhat et al.
mencionan que se debe hacer un US de forma
sistematica a los 7 a 14 dias de nacidos en neo-
natos pretérmino; definiéndose a estos como
aquellos nacidos previo a las 30 semanas de
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gestacion. Posteriormente se deberé repetir el
estudio entre las semanas 36 y 40 de la ges-
tacion*. En nuestro pais, la guia de practica
clinica recomienda que se haga US transfon-
tanelar durante los primeros tres dias de vida
extrauterina y posteriormente una vez a la
semana durante cuatro semanas a manera de
escrutinio cuando un pretérmino requiere de
cuidados intensivos o presenten alteraciones
neurolégicas. Una vez que se establece el
diagnoéstico de HMG, este debe realizarse
dos veces por semana con medicién de los
ventriculos hasta que la dilatacion ventricu-
lar se resuelva; tomando en cuenta que la
frecuencia deberd aumentar en caso de pro-
gresion?’; en algunos estudios se reporta que
este se puede detener una vez que el recién
nacido alcance la madurez de un recién
nacido de término’®.

El protocolo para la realizacién del US trans-
fontanelar?®?! es como sigue:

El estudio debe realizarse con equipos de alta
resolucion, con transductores multifrecuen-
cia, ya sea convexo, microconvexo y/o lineal,
con frecuencias entre 7.5-8.5 MHz. Al mo-
mento de adquirir las imagenes el punto focal
debe encontrarse en el area ventricular, las
ganancias deberan ser ajustadas de forma
cuidadosa y se debera tener una adecuada
profundidad que permita observar la porcion
posterior del cerebro, las estructuras 6seas
posteriores deberan visualizarse en las ima-

genes panoramicas (Fig. 1).

— Planos coronales: en todos la linea inter-
hemisférica debe situarse en posiciéon cen-
tral.

e Lobulo frontal: el transductor deberd
angularse en sentido rostral tanto como
sea posible para realizar un rastreo del

l6bulo frontal. Se tomara como referen-
cia el limite inferior de los 16bulos fron-
tales, el techo de las 6rbitas.

e Cuernos frontales de los ventriculos
laterales: se deberd angular el trans-
ductor en sentido dorsal, los cuernos
frontales de los ventriculos laterales
apareceran como dos estructuras ova-
les, de contenido hipoecoico, a los lados
de la linea media.

e Tercer ventriculo: se debe continuar
angulando el transductor en sentido
dorsal y el tercer ventriculo aparecerd
como un drea hipoecoica a nivel de la
linea media por debajo y entre los ven-
triculos laterales y el cavum septum
pellucidum. Se observara la cisura de
Silvio separando los l6bulos frontal y
temporal.

e Cerebelo: el transductor se angulard
dorsalmente. Debemos observar la
tienda del cerebelo, el vermis y la cis-
terna magna.

e Plexos coroideos: se observan los ven-
triculos laterales a ambos lados de la
linea media. La sustancia blanca peri-
ventricular es ecogénica, aunque menos
que los plexos coroideos, y simétrica.
En este plano es posible visualizar el
sangrado de los plexos coroideos.

e Loébulos occipitales: continuando con
la angulacion dorsal se observa la cor-
teza parietal y occipital con la cisura
interhemisférica en situacién central.

— Planos sagitales:

e Linea media sagital: a nivel de la linea
media se deben visualizar, de cefélico
a caudal: el giro cingulado, el cuerpo
calloso, el cavum septum pellucidum, los
tercer y cuarto ventriculos, el puente, el
vermis cerebeloso y la cisterna magna.
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Ficura 1. Protocolo de ultrasonido transfontanelar. A: cortes coronales. B: cortes sagitales: sagital, parasagital, insula. C: medicion de volumen
ventricular, indice ventricular de Levine (linea blanca A), diametro del cuerno anterior de Davies (linea roja B), corte sagital distancia talamo-occipital.
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TaBLA 2. Mediciones de dilataciéon ventricular

D L S R

indice ventricular de Levine Coronal

Distancia entre la hoz del cerebro y la pared lateral del ventriculo lateral

Diametro del cuerno anterior de Davies Coronal

Ancho diagonal de los cuernos frontales de los ventriculos laterales

Distancia Sagital

talamo-occipital Distancia desde el talamo hasta la punta del asta occipital

Adaptada de James, 2018%.

e Parasagital a través de los ventriculos:
se deberd angular el transductor a la
derecha o a la izquierda de la linea
media para observar los ventriculos
laterales en forma de C, el piso de los
ventriculos se delimita anteriormente
por el nicleo caudado y el talamo.

e Parasagital a través de la insula: se
angula el transductor mas lateral has-
ta que se visualizan el 16bulo frontal,
parietal, occipital y temporal; estos
ultimos dos separados por la cisura
de Silvio.

El US nos permite calificar la gravedad de la
hemorragia en funcién de la ubicacion y
extension de esta, asi como la presencia de
dilatacion ventricular®.

La dilataciéon ventricular se puede evaluar de
la siguiente manera (Tabla 2)%:

Indice ventricular de Levine: se obtendr4 la
distancia entre la hoz del cerebro y la pared
lateral del ventriculo lateral a nivel del fora-
men de Monro en un plano coronal. Este
indice se debera percentilar, los valores nor-
males son aquellos que se encuentran por
debajo del percentil 97 (Anexo 1), mode-
rado por arriba del percentil 97 y severo si
se encuentra mds de cuatro desviaciones
estandar por arriba del percentil 97%.

Diametro del cuerno anterior de Davies:
se mide en el mismo plano que el indice
ventricular, obteniendo el ancho diagonal
de los cuernos frontales de los ventriculos
laterales. Es mds sensible a la dilatacién
ventricular leve. Su valor normal es
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FiGura 2. A: corte coronal de ultrasonido transfontanelar donde observamos el asta lateral de los ventriculos, asi como una zona
hiperecogénica de aproximadamente 2 mm en topografia del surco tdlamo-caudado derecho. B: corte sagital del ventriculo derecho
donde se observa sitio de hemorragia grado | de Papile y Volpe. C: corte sagital de ultrasonido transfontanelar donde se muestra sitio de
hemorragia en el talamo con extension al ventriculo por lo que se cataloga grado II.

Ficura 3. Ay B: corte coronal de ultrasonido transfontanelar donde se aprecia ocupacion total del ventriculo derecho, el cual se
encuentra dilatado y condiciona desviacion de la linea media hacia la izquierda; hemorragia grado Ill.

<3 mm, ventriculomegalia leve de 3-5 mm, plano sagital obteniendo la distancia desde
moderada de 6-10 mm y severa > 10 mm. el tdlamo hasta la punta del asta occipital,
— Distancia talamo-occipital: se mide en su valor serd anormal si supera los 24 mm?.
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Ficura 4. A y B: cortes coronales de ultrasonido transfontanelar donde se identifica ocupacion total del ventriculo izquierdo, el cual se
encuentra dilatado mas del 50% y hemorragia en el centro semioval izquierdo. C: corte sagital izquierdo, ventriculo izquierdo dilatado
secundario a hemorragia intraventricular. D: corte coronal, se observa hemorragia en topografia del talamo de forma bilateral, asi como
aumento de la ecogenicidad periventricular que sugiere infarto. E: corte sagital derecho con hemorragia en topografia del tdlamo y
nicleo caudado. F: corte sagital izquierdo, donde se hace evidente hemorragia intraventricular que condiciona borramiento de los
bordes ventriculares. Ambas hemorragias se catalogan grado IV.

Los hallazgos ultrasonograficos segtin la cla- — En las HMG grado IV se encontrardn

sificacién de Papile et al. son los siguientes!'®: areas ecogénicas en la sustancia blanca

— Las HMG grado I pueden ser visualizadas periventricular, usualmente ipsilateral al
como areas de mayor ecogenicidad en el drea de HIV (Fig. 4).

aspecto inferolateral del piso de los cuer-

nos frontales y medial a la cabeza del i ..
nucleo caudado o entre la cabeza del cau- Resonancia magnetica
dado y el tdlamo (Fig. 2).

~ En las HMG grado II se observard mate- La RM se utiliza de forma limitada debido a

rial ecogénico en los ventriculos, con una la poca accesibilidad, costo y requerimientos
ocupacién menor al 25% y sin observarse del procedimiento, el cual implica someter al
dilatacion de estos (Fig. 2). pretérmino a sedacion y riesgos de traslado.
— En las HMG grado III se observa material Actualmente se sabe que la RM sistemética en
ecogénico ocupando los ventriculos (> 50%) recién nacidos pretérmino podria tener una
acompanado de ventriculomegalia (Fig. 3). gran ventaja si se realiza al cumplir 30
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Ficura 5. A: resonancia magnética de encéfalo en planos axiales, donde se observan lesiones puntiforme hiperintensas en T1,
FLAIR, las cuales se localizan en el l6bulo parietal izquierdo y corresponden con zonas de isquemia subaguda. B: resonancia
magnética de encéfalo del mismo paciente a nivel de los ventriculos, los cuales se encuentra con aumento de sus dimensiones, asi
como con depdsitos de hemosiderina en los talamos, nlcleos de la base, corona radiada y IV ventriculo; mientras que el talamo
izquierdo presenta dos imagenes ovoides, de bordes irregulares, con mayor intensidad de sefial, en secuencias T1, T2, 3D TOF,
FLAIR, e hipointensas hemo gradiente y difusion que representan sangrado en fase subaguda; compatible con hemorragia grado

IV de Papile.
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semanas de gestaciéon para diagnosticar de
forma temprana las lesiones cerebrales del
neonato pretérmino y esto tener un impacto
tavorable en el desarrollo cerebral a largo
plazo?*2728,

Los hallazgos por RM se clasifican segun los
criterios de Papile y Volpe, la RM es de mayor
utilidad para observar lesiones del parénquima
asociadas a la HMG, lesiones de la sustancia
blanca relacionadas con prematurez y micro-
hemorragia cerebelar.

Los hallazgos dependerdn de la temporali-
dad del sangrado y la secuencia que se esté
valorando (Fig. 5)%:

— Secuencia T1: en fase aguda (1-3 dias) el
sitio de sangrado tendrd un comporta-
miento isointenso con respecto al parén-
quima cerebral, mientras que en fase
subaguda (3-14 dias) y crénica (3-14 dias)
se encuentra hiperintenso.

— Secuencia T2: en fase aguda y subaguda
la hemorragia se observa hipointensa al
compararla con el parénquima cerebral y
de forma crénica hiperintensa.

— Secuencia FLAIR: en la fase aguda y suba-
guda se identifica como zonas de sangrado
a las imdgenes hipointensas en relacién
con el parénquima cerebral; siendo en fase
crénica hiperintensas.

— Secuencia hemo gradiente: en fase aguda
y subaguda estos sitios de hemorragia se
visualizan hipointensos y en fase crénica
hiperintensos de forma central e hipoin-
tensos en la periferia.

— Secuencia difusién: tanto en DWI como
ADC podemos encontrar el sitio de sangrado
en fase aguda y subaguda hipointenso,
mientras que en la fase crénica hiperintenso.

En un estudio realizado por Beijst et al. estos
determinaron que las medidas obtenidas
mediante RM para calcular el volumen ven-
tricular concordaban con aquellas medidas
por US transfontanelar, utilizando el siguiente
modelo de medicion: volumen en ml es igual
a 1.096 + 0.094 x didmetro del cuerno anterior
+ 0.020 x didmetro tdlamo-occipital [mm] con
R2 = 0.831 (véase apartado Ultrasonido)*.

CONCLUSION

Las HMG contindan siendo un gran reto para
la pediatria en el mundo y en nuestro pais. En
nuestro centro hospitalario el US transfonta-
nelar se solicita como parte del protocolo de
valoracion de los recién nacidos pretérmino,
haciendo evidente que la radiologia pediatrica
forma parte importante del diagnéstico de
esta patologia. De tal forma que como radi6-
logos debemos conocer cuando esta indicado
realizar el US transfontanelar, cuales son las
capacidades diagndsticas de este y alertar a
los clinicos de las manifestaciones tempranas
de la enfermedad, para poder brindar el cui-
dado necesario de los recién nacidos pretér-
mino. A pesar de que la sospecha clinica
marca el momento del diagnéstico en la mayo-
ria de los casos, es importante recordar que el
US transfontanelar puede utilizarse como una
herramienta de escrutinio en todos los recién
nacidos pretérmino, que hayan nacido antes
de las 30 semanas de gestacion y/o que pesen
menos de 1,500 g al nacimiento.

La RM ha demostrado ser de gran utilidad
para el seguimiento de esta patologia, sin
embargo es un recurso que atin no se encuen-
tra disponible en todos los centros hospitala-
rios de nuestro pais, por lo que no se realiza
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de forma sistematica para el diagndstico, pero
debe ser considerada ante la sospecha de
microhemorragias parenquimatosas o cerebe-
losas e incluso en escenarios donde pudieran
encontrarse otras patologias cerebrales aso-
ciadas a los recién nacidos pretérmino.
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Indice elastografico del tendon de la porcién larga

del biceps en pacientes asintomaticos
Elastography index of the long head of the biceps tendon in

asymptomatic patients
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Jimena M. Pérez Aristi-Sagrestano

Centro de Diagndstico por Imagen, Verken Lab, Puebla, Pue., México

RESUMEN

Objetivo: Determinar el indice de elastografia normal del tendén de la porcién larga del
biceps en pacientes asintomaticos. Correlacionar la escala cualitativa de color con el valor
numérico de la elastografia. Establecer un valor numérico que sirva como indicador de
riesgo de tendinopatia. Material y métodos: Se examinaron un total de 44 tendones en
pacientes de entre 20 y 50 anos, sedentarios y activos, mediante un ultrasonido Philips
iU22, utilizando un transductor lineal L12-5 50 con cuantificacién elastografica. Las varia-
bles estudiadas fueron: ecogenicidad de los tendones, grosor del eje largo y el indice elas-
tografico. Los datos obtenidos se vaciaron en una tabla de recoleccién de datos Excel, se
analizaron y basdndonos en el indice elastografico obtenido se asigné un valor numérico
a la escala de color. Resultados: Todos los tendones mostraron un aspecto ecogénico con
patron fibrilar, de caracteristicas normales. El promedio del grosor que se obtuvo fue de
3.2 mm y el del indice elastografico de 79. Conclusiones: La sonoelastografia ha demos-
trado ser confiable para detectar cambios en la elasticidad, especialmente en el tendén de
la porcion larga del biceps, pudiendo detectar personas con riesgo de tendinopatia.
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ABSTRACT

Aims: To determine the normal index elastography of the long head of the biceps tendon
in asymptomatic patients. To correlate to the qualitative color scale with the numerical
value of the elastography. To establish a normal numeric value that helps to identify the
risk of suffering a tendinopathy. Material and methods: A total of 44 tendons were studied
in patients between 20 and 50 years, sedentary and active, using an ultrasound equipment
Philips iU22, with lineal transducer L12-5 50 and with elastography quantification. The
variables consider was: echogenicity of the tendons, thickness in long axis, and elastogra-
phy index. The obtain data was flushed on a recollection data chart of Excel for they
analysis. In base of the obtain elastography index a numeric value were assigned in the
color scale that pointed. Results: All of the tendons show an echogenic aspect with fibri-
llar pattern, with normal characteristics. The average of thickness obtained was 3.2 mm,
and the elastography index average was 79. Conclusions: The sonoelastography has de-
monstrated been reliable to detect changes in the elasticity specifically on the long head

of the biceps tendon and may detected persons with risk of tendinopathy.

Keywords: Biceps tendon. Elastography Index. Tendinopathy. Stiffness.

INTRODUCCION
Anatomia musculus biceps brachii

El biceps braquial es un musculo ubicado en
el compartimento anterior del brazo, el cual
tiene una longitud de 9 cm y un didmetro de
5-6 mm!. Posee dos porciones, una porcién
corta y una porcion larga°.

La porcién corta tiene su origen en la punta
de la apoéfisis coracoides y la porcién larga en
el tubérculo supraglenoideo de la escépula,
sin embargo sobre este tdltimo se han descri-
to algunas variantes anatémicas. Ambas
porciones se insertan de forma distal en la
tuberosidad del radio y fascia del antebrazo
via aponeurosis bicipital®>.

En este estudio nos centraremos en el ten-
doén proximal de la porcién larga del biceps,
el cual posee una porcién intraarticular y
una porcién extraarticular!. La porcién in-
traarticular, que a su vez es extrasinovial,
inicia a partir de su origen en el tubérculo
supraglenoideo y/o rodete 6seo del labrum
posterosuperior, donde cruza a través del
intervalo anterior de los rotadores hasta la
parte proximal del inicio del canal intertu-
berositario, también conocido como la
corredera o surco bicipital, entre el tubércu-
lo mayor y menor del himero, por donde
continua su trayecto y es también donde
inicia la porcién extraarticular del tendoén.
Posteriormente, el tendén deja eventual-
mente el surco para terminar en la unién
proximal musculotendinosal?4*.
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Cuando el tendon recorre por surco bicipital es
suspendido por un complejo capsuloligamen-
toso conocido como la polea del biceps, el cual
esta compuesto por el ligamento glenohumeral
superior, ligamento coracohumeral y la fijacion
distal del tendén subescapular, el cual tiene la
funcién de mantener al tendén en su lugar y
centrado, siendo estos, junto con el propio sur-
co, los principales estabilizadores de la porcién
larga del biceps®. Ademads de la polea de bi-
ceps, otra estructura que se cree que es el ma-
yor contribuidor para la estabilizacion del ten-
don del biceps es el ligamento transverso del
humero, el cual se extiende entre los tubércu-
los mayor y menor del himero?.

La irrigaciéon proviene de la arteria circunfle-
ja humeral anterior y posterior, las cuales son
ramas directas de la arteria axilar, sin embar-
go es importante mencionar que existe una
zona de hipovascularidad, la cual se encuen-
tra 1.2-3 cm desde el origen del tendén, siendo
esto causa de mala cicatrizaciéon después de
alguna cirugifa o la fragilidad que tiene ante
lesiones crénicas'°.

El nervio musculocutaneo que se origina de
los ramos ventrales de los nervios espinales
de C5, C6 y C7 inerva al musculo coracobra-
quial, al braquial anterior y al biceps en su
porcién larga y corta, siendo estos tres mus-
culos los principales flexores del codo. Por lo
que si existiera alguna lesién completa del
nervio se produciria una debilidad importan-
te en la flexiéon del codo sobre todo con el
antebrazo en supinacién, ademds de que ha-
bria pérdida del reflejo bicipital y parestesias.
De igual forma, el nervio musculocutdneo se
anastomosa con el ramo superficial del ner-
vio radial que inervan la piel de la cara ex-
terna de la parte anterior del antebrazo, por

lo que si hubiera una lesiéon completa del ner-
vio, la sensibilidad se alteraria pero no seria
nula®’.

Por otro lado, especificamente hablando, el
tendon de la porcion larga del biceps esta
fuertemente inervado por fibras sensitivas
que contienen sustancia P y péptido relacio-
nado con el gen de la calcitonina, los cuales
le proporcionan una mayor respuesta infla-
matoria mediante la vasodilatacién y con
ello el aumento de la permeabilidad, que
ademads de favorecer la sensibilidad nocicep-

tiva, contribuye al aumento de la percepciéon
del dolor!®.

Biomecanica y sus principales
funciones

El biceps por si mismo tiene una funcién
biarticular, ya que le da movilidad tanto a
la articulacion del hombro como a la articu-
lacion del codo. Para empezar, su funcién en
relacién con el codo: el tendon del biceps
distal actia como flexor dando un angulo
6ptimo de 90° en sinergia con el musculo
braquial anterior y se considera el principal
musculo supinador®. Por otro lado, su fun-
cién en relaciéon con el hombro depende de
la porcién corta y larga del biceps: la por-
cién corta al insertarse en el coracoides per-
mite la elevacién del brazo y la porcién lar-
ga al estar intimamente relacionada con la
cabeza humeral, se flexiona con ella y le
confiere una rotacién medial, al igual que se
opone a la traccién elevadora de la porcion
corta del biceps®.

Como ya se menciong, el tendén de la porcion
larga del biceps juega un rol importante dentro
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de los estabilizadores dinamicos, evitando la
traslacion superior y anterior de la cabeza hu-
meral durante la abduccién y la rotacion exter-
na. Su rol en la estabilidad es tan importante
que existen informes que hablan sobre cémo
la ausencia congénita del biceps contribuye a
la inestabilidad del hombro'. De acuerdo con
Madi et all, en el 2010 se postulé que el tendén
de la porcién larga del biceps facilita la retroa-
limentacién de la coordinacién propioceptiva
y el control neuromuscular.

Bases fisicas de la elastografia

La elastografia es una nueva técnica comple
mentaria al ultrasonido que se ha ido desa-
rrollando en las ultimas dos décadas’. En ge-
neral expresa los cambios mecanicos genera-
dos en un determinado tejido al ejercer una
fuerza externa, siendo este cambio determi-
nado por las propiedades elasticas del tejido
que estudiar. Si consideramos que cuando
existe un dafo tisular existen anomalias es-
tructurales y cambios en las propiedades
tisicas, debemos pensar en que exista una
diferencia en las elasticidad del tejido sano y
del tejido patologicol®!.

Actualmente se utilizan diferentes técnicas
elastograficas, dentro de las cuales se encuen-
tran: la elastografia por compresion y la elas-
tografia de ondas de corte. La elastografia por
compresion es la técnica mas utilizada y se
basa completamente en la ley de Hooke, que
dice que la deformacién de un cuerpo debido
a la fuerza que acttia sobre él es directamen-
te proporcional a esta fuerza. Consiste en la
obtencion de la deformidad axial en respues-
ta a las compresiones, analizando el tejido
antes y después de la compresiéon, sin

embargo las mediciones pueden verse afecta-
das por la profundidad del tejido que se desea
estudiar y porque esta técnica es dependiente
del operador, ya que la presion ejercida en el
tejido es manual y por lo tanto puede diferir

significativamente de persona a persona’'.

La elastografia de ondas de corte se basa en
principios fisicos totalmente diferentes. Las
ondas divergen perpendicularmente al des-
plazamiento axial causado por el impulso ul-
trasonico, la velocidad de la onda de corte se
calcula y se utiliza para evaluar la firmeza del
tejido. Este método es mucho maés objetivo que
la técnica de compresion debido a que no esta
influenciado por la variabilidad del operador®.

En términos generales, la descripcion de la ri-
gidez y tension del tejido se ve en la imagen
en tiempo real en forma de escala de grises y
en color en los cuales su interpretaciéon puede
ser de la siguiente forma: rojo (tejido suave),
verde y amarillo (tejido intermedio) y azul (te-
jido rigido)'!. La elastografia se ha utilizado en
muchas areas de la medicina, inicialmente en
oncologia para la identificaciéon de tejidos
neoplasicos de mama, en donde se considera
que el tejido maligno es mds rigido que el te-
jido benigno. También en la hiperplasia pros-
tatica, fibrosis hepatica, evaluaciéon de nédulos
tiroideos e incluso para la esclerodermiat’.

La elastografia en la evaluacion
musculoesqueletica

En cuanto al sistema musculoesquelético, se
ha identificado como herramienta diagnosti-
ca complementaria para lesiones musculares
traumaticas, sindromes miofasciales doloro-
sos y para el estudio de tendinopatias'’. Los
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tendones que se han llegado a estudiar
mediante la elastografia son el tendén de
Aquiles, el tendén patelar, los tendones epi-
condileos y los tendones del manguito rota-
dor; entre ellos el mas estudiado ha sido el
tendén de Aquiles. Respecto al tendén de la
porcion larga del biceps, en un estudio se ob-
servo que cuando se detectaron ciertas areas
suaves, hubo una correlacién positiva con el
ultrasonido convencional®.

Cuando existe una tendinopatia por sobreu-
so, se generan cambios histopatolégicos
caracterizados por un aumento en la prolife-
raciéon de tendinocitos, una desorganizacion
de las fibras de coldgeno, acumulacién de li-
quido entre las fibras, proliferacion capilar y
calcificaciones. Secundario a estos cambios se
generan modificaciones en las propiedades
viscoelasticas del tendén que pueden ser evi-
denciadas en la elastografia y por lo tanto ser
de utilidad para el diagnodstico oportuno de
estas lesiones, que al ser intervenidas de for-
ma conservadora se puede evitar que evolu-
cionen a una tendinopatia severa o incluso a
una ruptura que amerite tratamiento quirur-
gico. Se sabe que dichos cambios de elasticidad
secundarios a una tendinopatia pueden ser
detectados mediante la elastografia incluso
antes de que sean visibles por un ultrasonido
convencional®.

De acuerdo con Drakonaki et al.l’, a pesar de
que ya existen multiples publicaciones de es-
tudios sobre la elastografia, especificamente
de ondas de corte sobre la evaluacién de la
rigidez de musculos y tendones, atin no ha
sido del todo aceptada en la practica clinica,
por lo que consideran necesario crear elasto-
gramas de referencia para poder identificar
estructuras patoldgicas.

MATERIALES Y METODOS

Esta investigacion se apega a los lineamentos
de Reglamento de la Ley General de Salud en
Material de Investigacién, por lo que se con-
sidera una investigacion sin riesgo de tipo
observacional. Por lo tanto, esta investigacion
se realiza con fines tinicamente académicos,
sin conflicto de intereses basdndonos en la
declaraciéon de Helsinki y bajo consentimien-
to informado firmado por los pacientes.

En el estudio se incluyeron pacientes de am-
bos sexos, de entre 20 y 50 afios de edad,
tanto sedentarios como activos y sin previa
sintomatologia de hombro doloroso. Previa-
mente se examinaron un total de 44 hombros
derechos e izquierdos mediante un sistema
de ultrasonido Philips iU22, utilizando un
transductor lineal L12-5 50 con cuantificacién
elastografica.

Este equipo da un sistema de imagen que
adquiere los datos correspondientes de la
anatomia tisular predeformaciéon o compre-
sion, luego se coloca el transductor, mediante
una funcién fisiolégica (respiracion, cambios
en la tensiéon sanguinea) y se adquiere otro
mapa de la anatomia tisular posdeformacion
o compresion (Phillips).

El desplazamiento del tejido deformado se cal-
cula mediante la comparacién de estos dos
mapas anatomicos y la tension tisular meca-
nica se estima calculando el gradiente que se
obtiene mediante la tasa de cambio que existe.
Las ondas que se reflejan hacia el transductor
ecografico presentan una distorsiéon debido a
la diferencia entre los mapas anatémicos pre-
deformacion y posdeformacioén, y el anélisis

61



Anales de Radiologia México. 2023;22

computarizado de la distorsién de la senal
ecografica se da mediante métodos de corre-
lacién con la escala de color que proporciona
la informacion sobre la elasticidad de los teji-
dos normales y las lesiones (Phillips).

La posicién en la que se realiz6 el estudio fue
en reposo con el brazo en ligera rotacion in-
terna con el codo flexionado a 90° y la supi-
nacion de la palma de la mano, colocando el
transductor en la corredera bicipital y eva-
luando el tendén tanto en su eje corto como
en su eje largo (Figs. 1-4).

Se obtuvieron las siguientes variables: su
ecogenicidad, el grosor del tendén en su eje
largo, la distencién de la vaina y el indice
elastografico. Finalmente, los datos obtenidos
se vaciaron en una tabla de recolecciéon de
datos de Excel para su andlisis. Con base en
el indice elastogréafico obtenido en los resul-
tados, se asigné un valor numérico a la esca-
la de color que sefalaba.

RESULTADOS

Del 100% de los hombros estudiados, el 63%
eran de mujeres y el 36% de hombres, dentro
de los cuales el 31% realizaban actividad fisi-
ca y el 68% eran sedentarios.

El 100% de los tendones mostré un aspecto
ecogénico en patrén fibrilar, de caracteristicas
normales, sin presencia de distension de la
vaina (nos hablaria de una tenosinovitis), ni
desgarros de tipo parcial o total.

En cuanto al grosor del tendén en su eje largo,
se obtuvieron las siguientes mediciones: el
menor grosor obtenido fue de 2.0 mm,

Ficura 1. Colocacion del transductor en posicion horizontal para
visualizacion del tendén del biceps en su eje corto.

presente en el 2% de los pacientes y el mayor
grosor fue de 4.9, igualmente presente tinica-
mente en el 2% de los pacientes. Por otro lado,
el grosor que se obtuvo con mayor frecuencia
fue de 3.7 mm en el 11% de los pacientes y el
promedio fue de 3.2 mm (Fig. 5).

El menor indice elastogréafico fue 5.7, presen-
te en el 2% de los pacientes, y el mayor fue
8.8, igualmente presente en el 2% de los pa-
cientes. El indice elastografico que se obtuvo
con mayor frecuencia fue de 8.6 en el 18% de
los pacientes, siguiendo a este un valor de 8.5
presente en el 13% de los pacientes. En tér-
minos generales el 95% mantuvo un indice
elastografico mayor a 6, de los cuales en su
mayoria se encontraron en un rango de 8.5 a
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Ficura 2. Colocacion del transductor en posicion vertical para
visualizacion del tenddn del biceps en su eje largo.

8.6 con un promedio 7.9, mostrandose en pan-
talla dentro de la escala de colores en el color
azul oscuro, el cual indica un tejido rigi-
do(Figs. 6-7).

De acuerdo con la edad se encuentran tres
grupos diferentes, en los cuales se mostraron
resultados especificos. En el grupo 1, de entre
20 y 30 afios de edad, se identific que el 85%
de los tendones mayores de 4.0 mm se en-
cuentran en este grupo de edad, al igual que
el 61% de los tendones con el indice elastogra-
fico de mayor frecuencia, que se encuentra
entre 8.5y 8.6, y tan solo el 33% de los pacien-
tes de este grupo de edad realizan actividad
fisica. En el grupo 2, de entre 30 y 40 afios de

Ficura 3. Ultrasonido del tendon de la porcion larga del biceps
en su eje corto.

Ficura 4. Ultrasonido del tendon de la porcion larga del biceps
en su eje largo.

edad, no hay tendones mayores a 4.0 mm y el
60% de los pacientes de este grupo de edad
realizan actividad fisica, y el grupo 3, de entre
40 y 50 anos de edad, es en donde se ubican
los indices elastograficos mas bajos, con un
5.7 y 5.8, ademdas de que en este grupo de
edad el 100% de los pacientes son sedentarios
(Tabla 1).
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Ficura 5. Grosor del tendon de la porcion larga del biceps en su eje largo.
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FiGurA 6. Escala de colores correlacionada con el indice elastogréafico.

DISCUSION

En el andlisis de los indices de elastografia
obtenidos encontramos que el valor de nor-
malidad en el tendén de la porcién larga del
biceps es de color azul oscuro, con valores
que van de 6.5 a 8.5 («tend6n sano») (Fig. 8),

y el anormal con relacién de deformacion por
debajo de 6, lo que explica la disminucién de
la rigidez del tendén. El factor edad fue un
hallazgo importante para disminuir la dure-
za del tendon. Establecer un indice de refe-
rencia en la elastografia para la porcién larga
del biceps es de utilidad como herramienta
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Ficura 8. Elastografia del tendon de la porcion larga del biceps normal.

TaBLA 1. Correlacion del indice elastografico con la escala de color y los factores clinicos asociados

Escala de colores Indice elastografico | Factores clinicos asociados

@ /20! oscuro (normal) >6 Pacientes sanos, ambos sexos, sin cambios ultrasonogréficos
0 Azdl claro (riesgo de tendinopatia) 2-5.9 Pacientes > 40 afios, mujeres, sedentarias asintométicas, sin cambios
ultrasonograficos
@ Verde (patoldgico) 1.5-1.9 N/A
@ Naranja (patolégico) 1-1.49 N/A
@ Rojo (patoldgico) <1 N/A
N/A: no aplica.
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diagndstica complementaria en el campo cli-
nico para los pacientes que acudan por sin-
drome de hombro doloroso y que en la clini-
ca se sospeche de una tendinopatia bicipital
y/o del manguito rotador, de esta forma al
solicitar un estudio complementario, como es
el ultrasonido musculo esquelético, se consi-
dere la elastografia para que mediante el in-
dice de referencia se realice la busqueda in-
tencionada de posibles lesiones de la porcién
larga del biceps, cotejar, diagnosticar y tratar
oportunamente y en su caso determinar si
existe un mayor riesgo de ruptura, para asi
esclarecer el panorama en el que se encuentra
el médico tratante y tomar las medidas tera-
péuticas necesarias. Considerando que el ul-
trasonido musculoesquelético puede deter-
minar la existencia de una tendinitis, una
tenosinovitis o cuando ya existe una ruptura
parcial o total del tendén, la elastografia pue-
de detectar cambios en la rigidez de la estruc-
tura tendinosa como predictor de patologia,
incluso desde antes de ser clinicamente evi-
dente.

CONCLUSIONES

La sonoelastografia ha demostrado ser un
método de imagen confiable para detectar
cambios en la elasticidad de los tejidos, espe-
cialmente en el tendon de la porcion larga del
biceps, y puede detectar a personas con ries-
go de tendinopatia.

Los tendones que muestran una disminu-
cién de la rigidez estdn en la fase pldstica,
esto significa que no pueden mantener su
estructura intacta, lo que puede conducir a
patologia.
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RESUMEN

Un bezoar consiste en una acumulacion muy compacta de material digerido o no digeri-
do en el tracto gastrointestinal que no puede ser evacuado. Presentamos el caso clinico
de un paciente de sexo masculino de 21 afos de edad con diagndstico de esquizofrenia
que es referido al servicio de radiologia por presentar dolor abdominal agudo, por lo que
se realizaron estudios de imagen como radiografia simple y ultrasonido abdominal,
encontrando multiples bezoares metalicos en todo el tracto digestivo. Requiri6 laparoto-
mia exploratoria para su tratamiento.

Palabras clave: Bezoar. Metal. Abdomen agudo.

ABSTRACT

Bezoar consists of the compact accumulation of digestible and undigestible content with
gastrointestinal tract that cannot be evacuated. We present a clinical case of a male patient
of 21 years old with a diagnosis of schizophrenia that is referred to Radiology Department
for having acute abdominal pain, so imaging studies were performed, such as abdominal
x-ray and sonography, finding numerous gastrointestinal metallic bezoars, and requiring
exploratory laparotomy for his treatment.

Keywords: Bezoar. Metal. Acute abdomen.
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INTRODUCCION

El término bezoar deriva de la palabra ara-
bica badzehr, que significa antidoto o contra-
veneno que hace referencia a un método de
la Edad Media en el cual se administraba
elementos organicos con la teoria de que fun-
cionaran como antidoto para diversas enfer-
medades toxicas, aduciendo que el elemento
ingerido iba a absorber y asi evitar los efectos
de dicha sustancia perjudicial’?. Un bezoar
es un conglomerado de materiales extrafos
digeridos o no en el tubo digestivo produ-
ciendo sintomatologia de localizacién abdo-
minal superior® que con el cambio de enfoque
y ahora con el advenimiento de la imageno-
logia se relacionan en el cuadro sindromético
conocido como bezoar.

El tipo mas frecuente es el formado por cuer-
pos extranos encontrados en el estémago,
siendo menos frecuente en el intestino del-
gado, colon y recto*. Se considera una entidad
poco comun en individuos de entre 15 y 20
anos y el 90% en el sexo femenino. Puede
llevar a desencadenar un sindrome de obs-
trucciéon o seudoobstruccién (10%), sangrado
tubo digestivo (6%), erosion y/o tlcera de la
mucosa del estémago, asi como perforacion
del tracto gastrointestinal (10%), lo que puede
convertirse en una emergencia médica. Apro-
ximadamente el 10% de los pacientes mues-
tran anormalidades psiquidtricas como
desérdenes de ansiedad, retraso mental, psi-
cosis y trastorno obsesivo compulsivo®. Aun-
que la mayor frecuencia de estos cuadros se
deba a ingestién de material organico vegetal
no absorbible (fitobezoar) o cabello (tricobe-
zoar), practicamente cualquier elemento que
tenga el volumen para ser ingerible es labil de
acumularse en la cavidad gastrica y producir

un cuadro de obstrucciéon. De lo anterior-
mente mencionado se infiere que la clasifica-
cion de esta enfermedad esta dada por el
material ingerido, dejando otros casos mas
raros, como el bezoar por elementos metali-
cos, en el inciso de no clasificados®.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de sexo masculino de 21 afos de
edad que acude al servicio de urgencias de
instituciéon médica privada llevado por su
madre debido a presentar dolor abdominal
difuso con predomino hacia el flanco
izquierdo. Cuenta con antecedente de enfer-
medad psiquidtrica en manejo con valproato
de magnesio, risperidona y fluoxetina aso-
ciado a consumo de psicofdrmacos (éxtasis,
marihuana) de manera habitual. A la entre-
vista exhaustiva refiere clinicamente presen-
tar heces sanguinolentas esporadicamente
asociadas a dolor ya referido. Se observa
paciente con facie algica y marcado tinte
hipocrémico en escleras, por lo que se indica
estudios de gabinete. Se realiza ultrasonogra-
fia abdominal con abordaje subcostal dere-
cho utilizando transductor convexo de 5
MHz, en escala de grises y modo B, en la cual
se logra observar imagen lineal hiperecogé-
nica que condiciona artefacto por refringen-
cia localizada en l6bulo hepatico derecho, la
cual ingresa a través de su cara inferior adya-
cente a vesicula biliar (Fig. 1 Ay B), sugestiva
de cuerpo extrafio metalico, misma que se
complementa con estudio de radiografia sim-
ple de abdomen, con proyeccién anteropos-
terior, el cual revela mdultiples cuerpos
extrafios de densidad metdlica consistentes
en cinco agujas de aproximadamente 15 cen-
timetros de longitud cada una y cables de
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Ficura 1. Ultrasonido abdominal. A: imagen lineal hiperecogénica con artefacto de reverberancia posterior de I6bulo hepatico.

B: adyacente a vesicula biliar derecho sugestiva de cuerpo metélico.

diferente grosor y tamano, los cuales adoptan
la forma anatémica de la cavidad gastrica

(Fig. 2).

Llama la atencién que dos de las agujas per-
foran la pared gastrica, alojiandose una de
ellas en topografia de la glandula hepatica
(lo cual se corresponde con el hallazgo ultra-
sonografico antes mencionado); otra que se
aloja parcialmente en topografia del saco
menor haciendo contacto con la pared medial
del dngulo esplénico del colon y otra de
3.5 cm de longitud en topografia del ileon.
Con estos hallazgos se procede a realizar
laparotomia exploratoria, con incisién en la
linea media con abordaje a cavidad identifi-
cando perforaciéon gdastrica en curvatura
menor prepilérica y de vesicula biliar, perfo-
racién en curvatura mayor puntiforme a
nivel del cuerpo con engrosamiento epi-
ploico y pared géastrica, asi como perforaciéon
del ileon a 80 cm de la vélvula ileocecal
sellada por grasa epiploica asociada a dep6-
sitos de fibrina y liquido turbio en el sitio

FicurA 2. Radiografia simple de abdomen con miltiples objetos
radioopacos que adoptan la morfologia de cavidad gastrica y
otras en topografia hepatica e ileal.
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(Fig. 3). Se retiran multiples cuerpos extrafios
metdlicos (Fig. 4), entre ellos cinco agujas de
tejido de gancho, cables de diferente calibre
(Fig. 5) y alambres, realizando posteriormente
sutura de pared géstrica a tres planos, rafia pri-
maria de ileon distal, colecistectomia y lavado
quirtrgico, sin complicaciones al momento.

EVOLUCION

Paciente que luego de intervencion quirurgica
se muestra estable. Luego de 36 horas de evo-
lucién se solicita radiografia simple de abdo-
men de control (Fig. 6), que muestra marcador
radioopaco localizado en ileon terminal en
relacién extremo-distal de sonda nasogastro-
duodenoyeyunal. Se deja en hospitalizacién
con evolucion satisfactoria, dejando el caso a
cargo de los servicios de cirugia general y
psiquiatria para manejo integral.

DISCUSION

El bezoar consiste en una concrecién calcu-
losa que puede encontrarse en el tubo diges-
tivo de las personas y algunos animales, en
especial mamiferos rumiantes. Corresponde
a la acumulacién de un material que no se
digiere, conformando una masa intraluminal
que puede llegar a producir variadas mani-
festaciones clinicas’.

El término «metalobezoar» es de reciente
publicacion, en todos los casos se ha repor-
tado en pacientes con esquizofrenia, que
ingieren objetos metalicos de diversa indole
que se mantienen en el estémago por las cau-
sas descritas, principalmente vaciamiento
gdstrico alterado, facilitado por el tratamiento

FiGura 3. Extraccion de cuerpo extrafio metalico en ileon distal
que condiciond perforacion, la cual fue sellada con grasa
epiploica y depésitos de fibrina.

Ficura 4. Mdltiples cuerpos extrafios metalicos extraidos de la
cavidad gastrica.

con psicotrépicos, alteraciones neuropaticas
o el bezoar mismo. La variedad de los objetos
ingeridos es amplia y las imagenes de los
objetos extrafios de origen metalico son carac-
teristicas y se han reportado por medicamen-
tos, bario y la diversidad como la presentada
en este caso®.
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Ficura 5. Cables de diferente calibre sueltos o enrollados
alojados en cavidad.

Se estima que la mayoria de los casos se pre-
senta en edades entre los 15-20 afos, con pre-
dominio (90%) en mujeres. En la gran
mayoria estdn en relaciéon con enfermedad
psiquidtrica de base en la cual la ingesta de
estos elementos se considera parte de su
comportamiento, siendo ademads esta la causa
de recurrencias hasta en el 14% de estos
pacientes.

Las manifestaciones clinicas dependen de la
localizacién de los bezoares. Los bezoares
gdastricos causan sintomas no especificos
(dolor epigéstrico, dispepsia, emesis, hipore-
xia, plenitud posprandial, pérdida de peso).
Mientras que los bezoares intestinales cau-
san sintomas de obstrucciéon intestinal par-
cial o completa’. En nifios, las perforaciones
esofagicas y pulmonares son comunes por la

Ficura 6. Radiografia simple de abdomen de control que
muestra marcador radiopaco localizado en ileon terminal en
relacion extremo-distal de sonda nasogastroduodenoyeyunal.

ingesta accidental de cuerpos extrafios, ori-
ginando mas frecuentemente una oclusion
intestinal alta, tal como observan la mayoria

de los autores!?.

El diagnéstico de los bezoares es dificil en
el periodo preoperatorio. Para este propo6-
sito se utilizan varios métodos de iméagenes
(gréficos abdominales, estudios de bario y
ecografia), y se han reportado desventajas
especificas para cada método. El primer
estudio que realizar en esta entidad es una
radiografia de abdomen simple, en la cual
se pueden observar cambios en la morfolo-
gia y en la composicion interna del esto-
mago, siendo en algunos casos visibles el
elemento ingerido o la radioopacidad que
produce su contorno. Eventualmente el
ultrasonido abdominal puede confirmar
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una imagen hiperecoica en forma de arco,
con fenémeno de sombra acustica y refrin-
gencia en relacion con elementos metélicos
en la cavidad abdominal'. La tomografia
se indica ante duda diagndstica mostrando
una imagen en forma de red con zonas de
alta atenuaciéon bordeadas por zonas de
baja atenuaciéon. Otro método diagndstico
es la endoscopia de vias digestivas altas, el
cual no solo clasifica el tipo de bezoar sino
puede ayudar a decidir la forma de trata-
miento.

Segtn la revision de la literatura médica, en
la actualidad el caso presentado es uno de los
pocos causantes de abdomen agudo, no se
habia descrito como causa patogénica de una
perforacién gastrica®!2,

CONCLUSION

En este articulo se presenta un caso de situa-
cibn muy poco frecuente, ya que no ha
habido resefa en la literatura de tal magni-
tud de ingesta desmedida y variedad de
objetos metdlicos; por lo tanto, considera-
mos meritorio hacer énfasis en la importan-
cia del abordaje clinico aunado a la utilizacién
de estudios radioldgicos iniciales para el
oportuno diagndstico que originé el abdo-
men agudo en el paciente. En pacientes con
antecedentes psiquidtricos, asociados a poli-
farmacia, el dolor abdominal agudo puede
provenir de causas inauditas como los
bezoares. En lo referente al caso, se identi-
fic6 un metalobezoar como causante del
motivo de consulta, dando lugar a una grave
complicacién que pudo convertirse en un
evento fatal.
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Omalgia como forma de presentacion de un cancer
renal desconocido con metastasis escapular solitaria

Omalgia as presentation of an unknown kidney cancer with solitary

scapular metastases
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RESUMEN

La mayoria de las metéstasis 6seas (MO) se presentan simultineamente en diferentes hue-
sos, siendo la afectacion metastdsica 6sea tinica (MOU) una rareza. Los canceres de prosta-
ta, mama, rinén y pulmon suponen el 68% de las MO. No existe una prueba de imagen
patognomonica para el diagnostico de las MO, ni consenso internacional en su empleo, que
depende de la disponibilidad de equipos de imagen en cada centro hospitalario. En el caso
de las MOU, se precisan varias técnicas de imagen para el diagnostico de sospecha, y de la
biopsia para el diagndstico definitivo, méxime si no existe un tumor primario conocido.

Palabras clave: Metéstasis 6sea tinica. Tumor primario desconocido. Resonancia magné-
tica. PET-TC.

ABSTRACT

Most bone metastases (BM) occur simultaneously in different bones, and single metastatic
involvement is rare. Prostatic, breast, kidney and lung account for 68% of BM. There is no
pathognomonic imaging test for the diagnosis of BM, nor international consensus on its
use, which depends on the availability of imaging equipment in each hospital. In the case
of solitary BM, several imaging techniques are required for the suspected diagnosis, and
biopsy for the definitive diagnosis, especially if there is no known primary tumor.

Keywords: Solitary bone metastases. Unknown primary tumor. Magnetic resonance imaging.
PET-CT.
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INTRODUCCION

Presentamos este caso para llamar la atencion
sobre la metastasis 6sea solitaria (MOS) como
forma de presentacion del cancer. Las metas-
tasis 6seas (MO) en general son multiples,
afectando a distintos huesos. Ante una lesion
6sea tinica y sobre todo si el paciente no tiene
un tumor primario conocido pensamos en un
tumor 6seo primario e incluso en infeccién o
en traumatismo.

En lineas generales, el diagnéstico de la MO
se produce en tres posibles contextos: a) simul-
tdneamente con el tumor primario al realizar
un estudio de extension; b) durante la evolu-
cién del tumor primario ya diagnosticado
previamente, o ¢) como presentaciéon de un
tumor primario desconocido. Aunque las dos
primeras formas de presentacién son las mas
frecuentes, la tercera (nuestro paciente) no es
excepcional.

El diagnoéstico de la MOS es dificil con las
diferentes técnicas de imagen, por lo que en
general hay que recurrir a la biopsia o pun-
cién con aguja fina para llegar al diagndstico
definitivo.

PRESENTACION DEL CASO

Presentamos el caso clinico-radiolégico de un
varéon de 53 afios con omalgia derecha de afo
y medio de evolucién, con respuesta parcial
al tratamiento médico y con un estudio eco-
grafico de hombro que no muestra hallazgos
sugestivos de patologia del manguito de los
rotadores. El paciente no tiene antecedentes
familiares de

clinicos personales ni

interés. Ante la persistencia de la omalgia se

FiGurA 1. Resonancia magnética de hombro. A: DP-SPAIR en el
plano coronal, donde se aprecia una lesion 6sea en la escapula
que alcanza la glena. DP-SPAIR en el plano sagital. B: muestra
el caracter expansivo de la lesion, respetando la espina de la
escapula y la apdfisis coracoides. Secuencia T1 en el plano
axial. C: sin gadolinio. D: con gadolinio. Se aprecia la lesion
hipointensa y con realce heterogéneo y difuso salvo en la zona
central del tumor.

le solicita una resonancia magnética (RM),
donde se objetiva una lesién 6sea expansiva
que agranda la escapula (Fig. 1). La tumora-
cién estd centrada en el cuerpo de la escapula,
tiene contornos lobulados, y edema peritu-
moral, pero no presenta reacciéon peridstica.
Ante estos hallazgos de imagen y en un
paciente adulto, mayor de 40 afios, la primera
posibilidad diagndstica que se plante6 fue
una MO, por lo que se completa con un estu-
dio de tomografia por emisién de positrones
(PET-TC) de cuerpo completo (Fig. 2), para
buscar otras posibles metastasis y el tumor
primario.

La PET-TC descarta otras lesiones dseas y vis-
cerales; y muestra un abombamiento en el polo
superior del rifén derecho. Se realiza una biop-
sia guiada con TC (tomografia computarizada)
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FIGurA 2. Tomografia computarizada por emision de positrones de cuerpo completo. Lesién osteolitica que expande la escdpula derecha
con un SUV de 5.8. Abombamiento en el polo superior del rifion derecho que no muestra captacion significativa de fluorodesoxiglucosa.

de la lesién 6sea (Fig. 3) y una TC abdomino-
pélvico para valoracion y caracterizacion de la
lesion renal (Fig. 4).

La biopsia muestra una infiltracién tumoral
por un carcinoma renal de células claras y la
TC confirma un tumor sélido de 5 cm en el
polo superior del rifién derecho, con realce
en fase arterial, necrosis intratumoral y sin
signos de infiltraciéon perirrenal.

DISCUSION

El hueso es el tercer 6rgano en frecuencia
en el desarrollo de metéstasis, después del
pulmén y el higado. Cualquier tumor
maligno puede metastatizar al hueso, y
curiosamente hasta en un 30% de las MO se
desconoce el tumor primario responsable.

Ficura 3. Biopsia con guia tomografica y abordaje posterolateral
de la lesion escapular. Este tumor osteolitico presenta disrupcion
de la cortical, sin reaccion periostica ni matriz tumoral.

Los canceres que inician con MO son, en
orden de frecuencia: el cdncer de pulmon,
el carcinoma renal de células claras (12%),
el cdncer de prostata (10%) y el cancer de
tiroides (3%)4.
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Ficura 4. Tomografia computarizada abdomino-pélvica. A: en el plano sagital hay una lesién en el polo superior del rifién derecho de
margenes bien definidos, con realce periférico y necrosis central. B: en el plano axial se ve la lesion sélida que abomba el rifién, con un

didmetro maximo de 4 cm.

Segun el tumor primario, estas metéstasis
pueden ser osteoliticas, osteobldsticas o mix-
tas. Las lesiones liticas son tipicas del cancer
renal, del tracto gastrointestinal y del mela-
noma; y cuando presentan ademas un aspecto
expansivo, nos ponen en la pista de un can-
cer renal o de tiroides>”.

Cuando se identifican lesiones Oseas en

mayores de 40 anos, las dos entidades mas
frecuentes son las MO y el mieloma. En
ambas las lesiones normalmente son multi-
ples: en el mieloma suelen ser de similar
tamafio y en las metéstasis se caracterizan
por ser de diferente tamafo y por su diferen-
cia temporal (unas son mds antiguas y otras
han aparecido més recientemente).

En nuestro paciente, con omalgia de ano y
medio de evolucién, y con una lesion dsea
Unica y sin tumor primario conocido,

pensamos también en un tumor primario
6seo, y atendiendo a su apariencia expansiva
y sin reaccion periostica, el diagnostico dife-
rencial incluyé el condrosarcoma y el tumor
de células gigantes. El condrosarcoma nos
parecia una buena posibilidad por su localiza-
cién escapular y la edad del paciente, pero le
faltaba la matriz tumoral condroide calcifi-
cada (en forma de arcos, aros y anillos) y una
franca masa de partes blandas®. La segunda
opcion diagnostica considerada, el tumor de
células gigantes (TCG), desde el punto de
vista de la imagen cumple todos los criterios:
es una lesion osteolitica de caracter expansivo,
con margenes bien definidos y sin matriz
tumoral ni reaccion periostica; sin embargo no
estd en el rango de edad de los pacientes con
TCG (més frecuente entre los 20 y 40 afos), y
tampoco es la localizacién més frecuente para
estos tumores, que afectan sobre todo a hue-
sos largos y con predileccién por la rodilla’.
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La biopsia de la lesién escapular confirmé el
diagnostico de metéstasis de carcinoma renal
de células claras. Aproximadamente un
25-30% de los pacientes con carcinoma de
células renales inician con enfermedad metas-
tasica al diagndstico y en un 30-40%, estas
metdstasis se localizan en los huesos'.

En el estudio PET-TC no se demostré el car-
cinoma renal debido al enmascaramiento
que genero la eliminacién urinaria del radio-
trazador unido a la captaciéon importante de
la cortical renal. El subtipo histol6gico mas
frecuente del cancer renal es el de células
claras (75-85%)!. Este cancer rara vez se
presenta con la triada de dolor en flanco,
hematuria y masa palpable. El tratamiento de
estos pacientes con cancer renal y metdstasis
unica es la nefrectomia junto con la resecciéon
de la metastasis, lo cual puede mejorar la
supervivencia'?. En nuestro caso, debido a las
importantes limitaciones funcionales que
supone la metastasectomia, este tratamiento
no fue considerado y el paciente esta siendo
tratado con radioterapia paliativa de la
metdstasis escapular y quimioterapia sisté-
mica, con mejoria del dolor del hombro y sin
progresion sistémica y local de la enferme-
dad al ano del diagnostico.
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CASO CLiNICO

Schwannoma vestibular hemorragico bilateral.
Reporte de un caso

Bilateral hemorrhagic vestibular Schwannoma. A case report

Roger Carrillo-Mezo y Alba Herrera-Castillo*

Servicio de Neuroimagen, Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia Dr. Manuel Velazco Sudrez, Ciudad de México, México

RESUMEN

La hemorragia intratumoral asociada a schwannoma vestibular es un hallazgo raramente
reportado en la literatura. A continuacién describimos un caso de un paciente que presen-
ta schwannomas vestibulares bilaterales, probablemente asociados a neurofibromatosis
tipo 2, ambos con hallazgos de hemorragia intratumoral aguda en estudios de imagen con
deterioro clinico asociado.

Palabras clave: Schwannoma vestibular. Hemorragia intratumoral. Neurofibromatosis
tipo 2. Resangrado. Herniacién cerebelar. Mortalidad.

ABSTRACT

Bilateral hemorrhagic vestibular Shwannoma. A case report. Vestibular Schwannoma as-
sociated with intratumoral hemorrhage is a finding rarely reported in the literature. Next,
we describe a case of a patient who presents with bilateral vestibular Schwannoma, pro-
bably associated with neurofibromatosis type 2, both with findings of acute intratumoral
hemorrhage in the imaging studies, with clinical deterioration at the time of presentation.

Keywords: Vestibular Schwannoma. Intratumoral hemorrhage. Neurofibromatosis type 2.
Recurrent bleeding. Cerebellar herniation. Mortality.
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INTRODUCCION

El Schwannoma vestibular hemorrdgico es un
raro fenémeno, con incidencia y causa no bien
establecida. Clinicamente puede presentarse
con un defecto neurolégico agudo cuya seve-
ridad dependerd, entre otros factores, del ta-
mafo tumoral, el efecto compresivo de la le-
sién sobre estructuras vecinas y el uso previo
de anticoagulantes. A continuacién presenta-
mos el caso de una paciente que se admite a
hospitalizaciéon por Schwannomas vestibula-
res hemorréagicos bilaterales.

PRESENTACION DEL CASO

Acude paciente de sexo femenino de 23 afos
originaria de la Ciudad de México, sin ante-
cedentes médicos, quirtrgicos o habitos de
relevancia. Su acompanante refiere historia
de cinco meses de evolucién que inicia con
otalgia derecha, cuatro meses después con
sensacion de cuerpo extrafo en oido izquier-
do y mareos. Se agrega 10 dias antes de su
ingreso hospitalario clinica de vértigo, late-
ropulsion a la izquierda al encontraste de pie
y en sedestacion, pérdida de fuerza en miem-
bros inferiores, marcha atéxica, paresia facial
derecha, hipoacusia bilateral, cefalea holocra-
neana y reduccién de la agudeza visual. Con
estrefiimiento desde hace cinco dias. Se con-
sider¢ el diagndstico de sindrome de Ménie-
re y probable neurofibromatosis tipo 2. Dos
dias previos al ingreso present6 imposibili-
dad a la deambulacién. Posteriormente
referida para evaluacién especializada en la
institucion.

Al examen fisico se reconoce afasia motora.
Hay hipoestesia hemifacial derecha con fuerza

masticatoria conservada, asimetria facial con
desviacion de la comisura labial a la derecha
y signo de Bell positivo derecho. La evaluacién
del octavo par craneal con Weber central y
Rinne positivo bilateral. No se define altera-
cién de la fuerza o tono muscular, sin embargo
se evaliia con marcha atdxica, dismetria y dis-
diadococinesia de predominio izquierdo. Ade-
mas presenta rigidez nucal a la evaluacién de
signos meningeos. Se le realiza diagndstico
topografico de sindrome pancerebeloso.

En la resonancia magnética a su ingreso iden-
tificamos lesiones extraaxiales en ambos an-
gulos pontocerebelosos de heterogénea senal,
baja en T1 identificando en la periferia de am-
bos pequertios focos de alta sefial e isointensos
en T2, denotando formaciones microquisticas
en el espesor. Ambas presentan prominente
realce a la administraciéon de gadolinio y se
confirma ocupacién de los conductos auditi-
vos internos. En secuencia eco de gradiente se
observan artefactos de susceptibilidad mag-
nética en ambas lesiones, de mayor predomi-
nio en el izquierdo y puntiformes aisladas en
la periferia del derecho. Ambas tumoraciones
tienen restriccion molecular del agua en se-
cuencias de difusiéon y a la correspondiente
evaluacion del mapa de ADC por la presencia
de sangre. En los ejes axiales mayores del lado
derecho midi6 3.0 x 2.3 cm y del lado izquier-
do 3.0 x 3.4 cm (Fig. 1). En el espacio subarac-
noideo de la convexidad cerebral hay ocupa-
cién por alta sefial en FLAIR que sugiere
escasa hemorragia subaracnoidea(Fig. 2).

A la evaluacion de la tomografia computari-
zada simple realizada dos dias después se
evidencian sendas lesiones en los dngulos
pontocerebelosos, con ocupaciéon de conduc-
tos auditivos internos, remodelados por
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Ficura 1. Resonancia magnética contrastada. A: T1. B: T1+C. C: T2. D: T2*GRE. E: DWI B 1000. F: ADC. Se observan ambos tumores con
heterogénea sefal baja en T1 e isointenso en T2, con formaciones microquisticas en el espesor. Hay focos de alta sefial en T1 en la
periferia de ambos tumores, mas evidentes del lado izquierdo, con artificios de susceptibilidad en la secuencia GRE, que sugieren

sangrado. Ambas presentan restriccion en la difusion.

ensanchamiento. Ambos tumores aumenta-
ron en sus dimensiones al comparar con el
estudio previo y ahora presentan densidad
alta y heterogénea en su espesor, sugiriendo
sangrado intratumoral reciente. Condicionan
deformidad del tallo encefélico, pedinculos
cerebelosos y de ambos hemisferios cerebelo-
sos ventrales, existiendo edema vasogénico
de igual distribucién por efecto compresivo

(Fig. 3). También hay escasa hemorragia en-
tre los surcos de la convexidad cerebral
(Fig. 2). Hay colapso secundario del cuarto
ventriculo con hidrocefalia supratentorial
que ha aumentado respecto a la resonancia
de ingreso y leve edema de la sustancia pe-
riventricular por migracién transependima-

ria del liquido cefalorraquideo.
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FIGurA 2. Ambas imagenes evidencian la presencia de restos hematicos en espacio subaracnoideo. A: resonancia magnética, secuencia

FLAIR. B: tomografia computada en fase simple.

Se realiz6, por sindrome de hipertension
endocraneal, descompresiéon ventricular de
urgencia con colocacién de sistema de deriva-
cién ventriculoperitoneal, el cual resulta
hiperfuncional, con colapso ventricular. Pos-
teriormente sufre herniacién transtentorial
ascendente, probablemente contribuyendo in-
cremento de volumen de los neurinomas por
resangrado e incremento del drenaje del sis-
tema ventricular, lo cual condiciona evento
isquémico del diencéfalo, tallo encefalico y
cerebelo. Se realiza craniectomia suboccipital
central descompresiva y desbridamiento de
tejido cerebelar desvitalizado. La paciente
ademds cuenta en su hospitalizaciéon con
complicaciones por neumonia asociada a
broncoaspiracién. Durante el curso de su

hospitalizacién sufre un deterioro térpido,
con ausencia de reflejos de tallo cerebral y
pupilas midriaticas. Con diagnoéstico clinico
de muerte encefdlica fallece al décimo segun-
do dia de hospitalizacién. Los familiares no
aceptan la realizacion de autopsia, por lo que
no se cuenta con confirmacién histolégica.

DISCUSION

El schwannoma vestibulococlear, también
conocido como neurinoma acustico, es la
neoplasia benigna mds comun del angulo pon-
tocerebeloso (80% de los tumores en esta loca-
lizacion). Tiene origen en células de Schwann,
especificamente de la vaina neural distal a la
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Ficura 3. Tomografia simple de cradneo a la admision.

A: bilateralmente hay tumoraciones de alta y heterogénea
densidad que ocupan ambos CAl. B: 4ngulos pontocerebelosos,
los cuales se visualizan remodelados. C: por efecto compresivo
hay deformidad de estructuras de fosa posterior y colapso del
cuarto ventriculo con hidrocefalia supratentorial. CAl: conducto
auditivo interno.

zona de transicion de mielinizacién entre el
sistema nervioso central (oligodendrocitos) y
periférico (células de Schwann) conocida como
la zona de Obersteiner-Redlich. En el 95% de
los pacientes se origina en el conducto auditivo
interno. Cominmente se atribuye su origen a
la division vestibular del complejo vestibuloco-
clear3. En el 90% de los casos es unilateral, sin
predileccion de lado. La presencia de schwan-
nomas bilaterales se atribuye caracteristico
para el diagnostico de neurofibromatosis tipo
2, facomatosis o sindrome neurocutdneo con
herencia autosémica dominante, aunque un
50% de los casos se asocian a mutaciones espo-
radicas. La neurofibromatosis tipo 2 también se
relaciona con la presencia de schwannomas en
otros pares craneales y nervios periféricos, me-
ningiomas, ependimomas y astrocitomas*.
Clinicamente se presenta con un lento y

progresiva pérdida de la audicion, tinnitus, vér-
tigo, desequilibrio y sintomatologia por com-
presion del tallo encefélico y pares craneales a
medida que crece el tumor®®.

La presencia de microhemorragias y degene-
raciéon quistica en el schwannoma vestibular
se considera un hallazgo que se considera
parte de la evolucién natural de la enferme-
dad, sin embargo la hemorragia clinicamente
significativa es una complicacién rara, pre-
sentada en menos del 1% de los casos, con
manifestacion clinica aguda caracterizada
por un deterioro rapido y profundo®®.

El sangrado intratumoral del schwannoma es
mas probable multifactorial, sehalando como
factores que aumentan la susceptibilidad a
este el tamafio tumoral (> 25 mm) y creci-
miento acelerado, sobrepasando la demanda
de aporte sanguineo que lleva a la necrosis y
sangrado tumoral. También al incremento de
la angiogénesis intratumoral, la cual histol6-
gicamente se caracteriza por vasos dilatados
de pared delgada, se ha descrito que contri-
buye al riesgo de sangrado la celularidad
mixta evidente en histopatologia (Antoni A y
B). Otros factores de riesgo que se han men-
cionado son el tratamiento con reseccion sub-
total del tumor, tratamiento anticoagulante,
trauma, esfuerzo fisico extenuante y el emba-
razo>>78,

El impacto de la hemorragia intratumoral impli-
ca un peor prondstico, con mayor indice de mor-
talidad, estimada en un 10% al comparar con los
schwannomas no hemorragicos, del 0.2%. En la
literatura reciente se reportan 55 pacientes con
schwannoma vestibular hemorragico, sin em-
bargo ninguno de estos ha sido de presentacion
bilateral como el que damos a conocer™.
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CASO CLiNICO

Encefalopatia necrotizante aguda como
manifestacion tardia en paciente con infeccion por
SARS-CoV-2: a proposito de un caso

Acute necrotizing encephalopathy as late manifestation in a patient with
SARS-CoV-2 infection: a case report

Luis A. Fernandez-Chavez'*, Digna Pachuca-Gonzalez', Margarita Pérez-Carmona’,
Fatima L. Palacio-Lopez’, Catalina Bravo-Ldpez', Luis A. Concha-Rebollar? y
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RESUMEN

La encefalopatia necrotizante aguda (ENA) es una entidad poco frecuente, que se ha aso-
ciado con diversas infecciones virales y que puede presentarse como complicacién tardia
en el escenario de la infeccién por coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo grave
(SARS-CoV-2). Presentamos un caso de ENA en una paciente de sexo femenino de 74 afios
con antecedente de infeccion previa por SARS-CoV-2 con compromiso respiratorio, quien
posterior a la resolucién de dicha patologia desarrollé un cuadro clinico de deterioro neu-
rolégico compatible con ENA como complicacién, enfatizando en los hallazgos clinicos y
paraclinicos correspondientes, y revisamos los aspectos mads relevantes de esta entidad.

Palabras clave: Resonancia magnética. Encefalopatia necrética aguda. COVID-19. SARS-CoV-2.
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ABSTRACT

Acute necrotizing hemorrhagic encephalopathy (ANE) is a rare entity, which has been
associated with several viral infections and may occur as a subacute complication in the
severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) infection scenario. We
present a case of ANE in a 74-year-old female patient with a history of previous SARS-CoV-2
infection with respiratory involvement, who, after the resolution of this pathology, deve-
loped a clinical picture of neurological impairment compatible with ANE as a complica-
tion, emphasizing the corresponding clinical and paraclinical findings, and we review the

most relevant aspects of this entity.

Keywords: MRI. Acute necrotizing encephalopathy. COVID-19. SARS-CoV-2.

INTRODUCCION

La infecciéon por coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2) es res-
ponsable de la enfermedad por coronavirus
2019 (COVID-19), convertida en una pandemia
mundial, con un alto impacto en los servicios
médicos por su rapida evolucion y aumento
en la mortalidad. Aunque la literatura informa
que esta nueva infeccién viral afecta principal-
mente al sistema respiratorio, un subgrupo de
pacientes pueden cursar con complicaciones
extrapulmonares, donde las manifestaciones
neuroldgicas se presentan en el 25%, anosmia
el 48.23%, hiposmia el 83.38%!, cefalea el 13%,
convulsiones y ataxia el 0.5%, y accidente ce-
rebrovascular el 3%%3, la evidencia ha demos-
trado que la infeccion por SARS-CoV-2 puede
condicionar entidades de mayor complejidad
en el espectro de afectacién del sistema ner-
vioso central (SNC), observadas principalmen-
te en pacientes criticos. Una de ellas es la en-
cefalopatia necrotizante aguda (ENA), un tipo
raro de encefalopatia aguda con caracteristicas
especificas, desencadenada principalmente

por infecciones virales?. La ENA se reconoce
como un trastorno clinico-radiolégico con una
etiologia atin desconocida, por lo que actual-
mente se ha convertido en un desafio clinico.

Presentamos el caso de una paciente con ENA
como complicacién a nivel cerebral que inici6
con sintomas respiratorios por COVID-19.
Describimos los hallazgos de las imdagenes
por resonancia magnética (RM).

PRESENTACION DEL CASO

Se trata de una mujer de 33 afios de edad con
antecedente de hipotiroidismo y fibrilacion
auricular en tratamiento. Ingresa a urgencias
en ambulancia, con deterioro neurolégico y
disnea importante (oximetria de pulso 50%),
los familiares refieren que los sintomas se pre-
sentaron tres horas antes de su ingreso. Niega
tos, fiebre, cefalea o faringodinia en la tltima
semana. Cuenta con el antecedente previo de
hospitalizacién de 21 dias, con diagnéstico de
neumonia por SARS-CoV-2 (confirmacién
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con RT-PCR [reverse transcription polymerase
chain reaction]). Fue necesaria su estancia en
area de terapia intensiva por sospecha de he-
morragia alveolar, tuvo evolucién clinica ha-
cia la mejoria y fue dada de alta. Dos meses
después regresé al hospital; se reporta hemo-
dindmicamente inestable, escala numérica
analoga de dolor no valorable, con apoyo de
ventilacién mecanica no invasiva saturando
al 88%, escala de coma Glasgow de 7 puntos
(E1/V2/M4), frecuencia cardiaca 82 lpm, ta-
quipnea 30 rpm, presion arterial de
132/50 mmHg, temperatura de 36.8 °C. Se
realizé intubacién endotraqueal y se inici6
ventilacién mecénica invasiva por presion. Se
administré apoyo vasopresor con norepinefri-
na. Se solicitaron laboratorios generales en
donde destaca elevacion de troponinas, leu-
cocitosis a expensas de neutrofilos, linfopenia
y trombocitopenia leve. Los estudios de labo-
ratorio mdas recientes son: ferritina
1,694.8 ng/ml, dimero D 6,740 ng/ml, deshi-
drogenasa lactica 401 U/1, albimina 6.15 g/
dl, linfocitos absolutos 0.3 x 103 ul, proteina
C reactiva 141.3 mg/1, procalcitonina 1.28 ng/
ml, péptido natriurético tipo B 1,317.4 pg/ml.
Se toma gasometria venosa, reportando aci-
dosis respiratoria. Se solicita electrocardiogra-
ma con circulo toracico, en donde el electro-
cardiograma anterior izquierdo en V1, V2, V3
se encuentran datos reciprocos de lesién mio-
cardica, se toma angiotomografia con proto-
colo para tromboembolia pulmonar, la cual se
reporta negativa. Se realiz6 tomografia com-
putarizada (TC) de crdneo, que documento:
focos de hemorragia cerebral intraparenqui-
matosa en hemisferio cerebral derecho con
edema perilesional. Se realizé6 RM de créneo,
reportando: multiples zonas de hemorragia
de morfologia nodular, las més significativas
son frontales derechos en fase subaguda

temprana, con edema perilesional y multiples
de aspecto nodular-puntiforme fronto-parie-
to-temporales bilaterales, asi como giral fron-
tal y parietal.

DISCUSION

El término encefalopatia necrética aguda
(ENA) fue acufiado por primera vez en el afio
2007 por Mizuguchi et al., quienes describie-
ron la encefalopatia aguda asociada a infec-
ciones virales, centrandose en la clasificacion,
patologia, patogenia, factores de riesgo y po-
sibles tratamientos*.

En un inicio esta entidad fue descrita como
un sindrome neurolégico en pacientes pedia-
tricos con ascendencia asiatica, asociado a in-
fecciones de vias respiratorias, donde aparte
del edema cerebral como presentacion clinica,
también mostraban hallazgos caracteristicos
de neuroimagen; las cuales, en ese momento,
se describieron como presentacion clasica, en-
tre las que podemos observar: lesiones multi-
focales bilaterales, simétricas, con localizacion
en los tdlamos, la sustancia blanca profunda
cerebral y cerebelosa, el tegmentum del tronco
encefélico y el putamen*®.

Hay muiltiples teorias sobre la fisiopatologia
de la encefalopatia aguda relacionadas con in-
fecciones virales, entre las méas destacadas esta
la relacionada con el virus de la influenza, la
cual hace referencia a que los virus replicados
en el epitelio nasofaringeo pueden alterar la
mucosa olfatoria y acceder al cerebro a través
del sistema nervioso olfatorio. La interaccién
directa entre el virus y las células gliales in-
duce la produccién y acumulacién de citocinas
proinflamatorias, especificamente el factor de
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necrosis tumoral alfa (TNF-o), en el SNC°.
Esta tormenta de citocinas da como resultado
el dano de las células neurales, asi como la
apoptosis de los astrocitos, secundario a alte-
raciones mitocondriales inducidas por TNF-o.
La ruptura de la barrera hematoencefélica
precede a la tormenta de citocinas sistémicas,
lo que resulta en coagulacion intravascular
diseminada y la alta posibilidad de presentar
falla organica multiple®”.

Dado el creciente niimero de casos confirma-
dos de COVID-19 y la recoleccion mundial de
datos clinicos, ahora es claro que, ademds de
los sintomas respiratorios predominantes, un
porcentaje significativo de estos pacientes
presentardn sintomas neuroldgicos (25%), los
cuales incluyen anosmia (48.23%), hiposmia
(83.38%)!, cefalea (13%), convulsiones y ataxia
(0.5%) y accidente cerebrovascular (3%)>%, has-
ta entidades mdas complejas, como la ENA, la
cual es otra probable causante del ingreso a
la unidad de cuidados intensivos, a parte del
propio sindrome de dificultad respiratoria
aguda (SDRA).

La ENA asociada al SARS-CoV-2 rompe con
los principios y caracteristicas clinicas/image-
noldgicas clasicas. Mostrando una entidad
que no es exclusiva de un grupo etario espe-
cifico, ni predileccién por un grupo étnico
particular, presentando atipicidad respecto a
la localizacion de las lesiones necrético/he-
morragicas, con la posibilidad de documentar
lesiones unilaterales, asimétricas y en topo-
grafia poco especifica. Es por ello el interés
de la presentacion de este caso.

Presentamos una paciente con diagnodstico
de COVID-19, la cual se ingresa a esta insti-
tucion de salud, donde se dio manejo

multidisciplinario. Después de dar negativo
a la prueba y con una evolucién aparente-
mente satisfactoria, se egresa, con terapéuti-
ca farmacoldgica de soporte e indicaciones
generales. Después de dos meses inicia con
deterioro neurolégico, por lo que se reingre-
sa a nuestro hospital, iniciando los protoco-
los de estudio estandarizados, entre ellos la
indicacién de TC y RM, donde se identifican
lesiones de tipo necrético/hemorragico
(Figs. 1-5).

Se ha documentado que las lesiones en TC
aparecen zonas de alta densidad. En la RM las
lesiones se muestran hiperintensas en T2
FLAIR con zonas de hemorragia interna, las
cuales son confirmadas en secuencias con sus-
ceptibilidad magnética, eco de gradiente, en
las imagenes posteriores al contraste pueden
mostrar un realce en anillo®.

De acuerdo con la literatura consultada, la
ENA post-virus de influenza generalmente
ocurre unos pocos dias después del inicio
de la enfermedad respiratoria, la cual es
progresiva y en un inicio imperceptible®, por
lo que es dificil saber en el horizonte clinico
de nuestra paciente en qué momento inici
con el desarrollo de las complicaciones neu-
rolégicas.

A raiz de la reciente pandemia de COVID-19,
es importante conocer esta complicacion rara
pero significativa. Para la deteccién temprana
de ENA es necesaria una estrecha vigilancia
neurolégica en los pacientes con presentacion
grave, pero debido a que la gran mayoria de
pacientes con SDRA requieren sedacién para
el manejo ventilatorio, se dificulta la evalua-
cién neuroldgica integral.
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Ficura 1. Cortes axiales de tomografia en fase simple que
muestran dos imagenes nodulares intraparenquimatosas
frontales derechas, hiperdensas en relacion con zonas de
hemorragia aguda, la basal con escaso edema en su periferia.

FIGURA 2. Imagen de tomografia con reconstruccion en maxima
intensidad de proyeccion, corte sagital que muestra las zonas de
hemorragia nodular intraparenquimatosas en el l6bulo frontal derecho.

Por lo tanto, debemos valernos de otros mé-
todos diagndsticos directos e indirectos tanto

FiGura 3. Imagenes de resonancia magnética potenciadas en
secuencias T1 (izquierda) y T2 (derecha) que muestran el
comportamiento heterogéneo de las zonas de hemorragia
nodular intraparenquimatosas en el I6bulo frontal derecho, en
fase subaguda temprana.

para la detecciéon del agente como para la
valoracién clinica del paciente, pues se ha
documentado que se ha encontrado ARN del
SARS-CoV-2 en el liquido cefalorraquideo
(LCR) 19 dias después del inicio de los sinto-
mas respiratorios y después de dar negativas
las pruebas que estdn disponibles en el mer-
cado, en pacientes que no experimentaban un
estado inflamatorio, pero si un deterioro neu-
rolégico hasta el coma, donde la RM cerebral
mostraba sefales patolégicas. En el LCR se
midieron concentraciones altas de los marca-
dores de lesion neuronal, recibiendo inmuno-
globulinas intravenosas e intercambio de
plasma, mejorando su estado neurologico y
posibilitando su extubacién. Por lo que se
enfatiza la importancia de punciones lumba-
res repetidas y analisis de LCR en pacientes
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Ficura 4. Cortes axiales en secuencia de susceptibilidad
magnética (SWAN) que evidencia los restos de hemosiderina en
el interior de las lesiones nodulares. Ademas, existen multiples
imagenes puntiformes de localizacion intraparenquimatosa en
ambos hemisferios cerebrales con restos hematicos.

con sospecha de COVID-19 y sintomas neu-
rolégicos'®.

También debemos tener presente la creciente
evidencia de que la ENA no es un sindrome
causado por la invasioén viral directa del
SNC!, sino probablemente por la estimula-
cion viral tardia de las células gliales que
condicionan produccién desmedida y acu-
mulacién de citocinas proinflamatorias y del
TNF-a, lo que resulta en coagulacién intra-
vascular diseminada®”.

Hasta este momento son pocos los ca-
sos reportados de encefalopatia necrética
aguda en el mundo, siendo este el primero
reportado en México. Es por esto el gran
interés del comportamiento de las complica-
ciones subagudas en nuestra poblacién. Por

Ficura 5. Imagen en secuencia de susceptibilidad magnética
(SWAN), cortes axiales que demuestran mas zonas puntiformes
hipointensas ademas de algunas de localizacion giral en el
lobulillo parietal superior izquierdo.

lo que es necesario mejor comprension de la
fisiopatologia de esta afeccion inflamatoria
grave, para asi poder aplicar medidas de pre-
venciéon y/o tratamiento adecuadas. Las
complicaciones neuroldgicas de la infeccion
por SARS-CoV-2 son variadas, pero ain no
se definen los mecanismos fisiopatolégicos
especificos de esta entidad, ni la forma de
presentacion a largo plazo, por lo que es de
suma importancia seguir documentando las
formas de presentacion, sobre todo aquellos
hallazgos atipicos que pudieran definir esta
entidad?.
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