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Resumen

Objetivo: Evaluar la posibilidad de cuantificar la calcificacion coronaria en las tomografias
computarizadas (TC) de baja dosis de radiacion (TCBD) toracicas realizadas en un
programa de deteccion precoz de cancer de pulmén con respecto al protocolo cardiaco
especifico realizado con sincronizacion electrocardiografica (ECG) retrospectiva.
Material y métodos: Tras obtener el consentimiento informado se analizaron las
exploraciones de 48 fumadores asintomaticos consecutivos (44 varones, 4 mujeres; edad
media 59,7 anos) incluidos en un programa de deteccion precoz de cancer de pulmon a los
que se realizé TCBD toracica y un estudio cardiaco especificamente dirigido a cuantificar la
calcificacion coronaria con sincronizacion ECG retrospectiva en un equipo TC multicorte
(Volume Zoom, Siemens). La exploracion TC de baja dosis de radiacion se reconstruyo para
reproducir los parametros del estudio cardiaco. Los valores de calcio coronario se
compararon con el test de Wilcoxon. Se calculd el coeficiente de correlacion de
concordancia (CCC) para determinar la concordancia entre ambos métodos.

Resultados: Los valores del calcio coronario oscilaron entre 0 y 1.908,4 (mediana: 89,6;
amplitud intercuartil [AIC]: 3,2; 227,4) en TCBD y entre 0 y 1.486,6 (mediana: 81,3; AlC:
2,5; 316,4) en los estudios cardiacos. No se observaron diferencias estadisticamente
significativas en la estimacion total de calcio coronario (p=0,28). La concordancia entre
ambas técnicas fue buena (CCC>0,81).

Conclusion: Los estudios de TC de baja dosis de radiacion realizados en programas de
deteccion precoz de cancer de pulmon permiten cuantificar la calcificacion coronaria con
la misma exactitud que el protocolo cardiaco especifico realizado con sincronizacion ECG
retrospectiva.
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Abstract

Objective: To evaluate the feasibility of quantifying coronary artery calcification in low-
radiation dose chest CT (LDCT) studies performed in an early lung cancer detection
program by comparing the results of this technique with those of dedicated retrospectively
ECG-gated cardiac CT.

Material and methods: After obtaining informed consent, we evaluated the CT studies of
48 consecutive asymptomatic smokers (44 male, 4 female; mean age 59.7 years) included
in an early lung cancer detection trial who underwent multislice LDCT (Volume Zoom,
Siemens) of the chest and a retrospectively ECG-gated cardiac CT specifically dedicated to
quantifying coronary artery calcification. LDCT examinations were reconstructed to
reproduce cardiac CT parameters. Coronary calcium values were compared using the
Wilcoxon signed-rank test. The concordance correlation coefficient (CCC) was calculated

Results: Coronary calcium values ranged from 0 to 1,908.4 (median: 89.6; IQR: 3.2; 227.4)
in LDCT exams and from 0 to 1,486.6 (median: 81.3; IQR: 2.5; 316.4) in cardiac CT studies.
No statistically significant difference was observed in the estimation of total coronary
calcium score (p=0.28). The concordance between the two techniques was excellent

Conclusion: The LDCT study performed in lung cancer early detection trials enables
coronary artery calcification to be quantified with the same accuracy as the dedicated

© 2009 SERAM. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Radiation
to determine the agreement between the two methods.
(CCC=0.81).
retrospectively ECG-gated cardiac CT examination.
Introduccién

El cancer de pulmon y la enfermedad coronaria constituyen las
principales causas de mortalidad en los paises desarrollados'.
En el afo 2000, en Espaia, la incidencia estimada de cancer de
pulmon fue de 16.821 casos en varones y 1.552 casos en
mujeres, con una mortalidad estimada de 15.974 varones y
1.694 mujeres por dicha enfermedad”. En el afio 2002, las
cifras de incidencia de infarto agudo de miocardio en personas
con edades comprendidas entre 25 y 74 afos fueron de
135-210 casos por 100.000 personas/ano en varones y 29-61
casos por 100.000 personas/afio en mujeres>>, con tasas
anuales de mortalidad por cardiopatia isquémica ajustadas por
edad y sexo de 92,02/100.000 para varones y 40,13/100.000
para mujeres®. La coronariografia convencional y la ultrasono-
grafia intravascular son el estandar de referencia para estudiar
la arteriosclerosis coronaria’. Sin embargo, al tratarse de
procedimientos invasivos y de elevado coste, se estan
desarrollando técnicas no cruentas que permiten identificar
los individuos con riesgo elevado de presentar un episodio
cardiaco. Entre éstas destaca la tomografia multicorte (TCMC).
Esta técnica ha demostrado ser Util para detectar y cuantificar
la calcificacion coronaria®, un parametro que permite estra-
tificar el riesgo cardiovascular y aporta valor prondstico®. Hoy
en dia, la determinacion de la calcificacion coronaria se realiza
en un nlmero creciente de centros hospitalarios. Por otra
parte, utilizar la TC de baja dosis de radiacién como
herramienta de cribado en los programas de deteccion precoz
de cancer de pulmon ha demostrado aumentar la superviven-
cia de los pacientes con esta enfermedad®. Por tanto, la TCMC
puede ser una técnica de gran utilidad, tanto para diagnosticar
cancer de pulmon en un estadio temprano como para detectar

y cuantificar la calcificacion de las arterias coronarias. No
obstante, a diferencia de los estudios toracicos convenciona-
les, cuantificar la calcificacion coronaria mediante TCMC
requiere realizar un protocolo especifico sincronizado con el
registro electrocardiografico (ECG) del sujeto, lo que implica
mayor dosis de radiacion.

Este estudio se realizo con la hipotesis de que al tratarse
de la misma técnica diagnoéstica, una Unica exploracion con
baja dosis de radiacion podria ser util para detectar cancer
de pulmon y cuantificar la calcificacion coronaria. Para ello,
se evalud la posibilidad de cuantificar la calcificacion
coronaria en los estudios toracicos convencionales de baja
dosis de radiacion (sin sincronizacion ECG) que se realizan
en los fumadores asintomaticos que participan en el
programa de deteccion precoz de cancer de pulmoén que se
esta desarrollando en nuestro centro, comparando sus
resultados con los obtenidos en los estudios sincronizados
con el registro ECG especificamente realizado para dicho fin.

Material y métodos

Tras obtener el consentimiento informado se incluyeron 48
fumadores asintomaticos consecutivos que participan en el
programa de detecciéon precoz de cancer de pulmon de
nuestro centro, a los que se realizé una TC toracica de baja
dosis de radiacion y una TC cardiaca con sincronizacion ECG
retrospectiva limitada al corazon.

Protocolo de tomografia computarizada multicorte

Los estudios se realizaron en un equipo TCMC de 4 coronas de
detectores (Somatom Volume Zoom, Siemens Medical Solutions,
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Erlangen, Alemania). La adquisicion de los estudios toracicos de
baja dosis de radiacion se llevd a cabo con los siguientes
parametros: 120 kV, 20 mAs, grosor de corte 1 mm, colimacion
1 mm, incremento de reconstruccion 0,7 mm. Para los estudios
cardiacos con sincronizacion ECG retrospectiva se empled un
protocolo convencional: 120 kV, 133 mAs, grosor de corte 3 mm,
colimacion 2,5 mm, movimiento de la mesa 3,75 mm, tiempo
de rotacion del gantry 0,5s, incremento de reconstruccion
1,5 mm; algoritmo de reconstruccion B35. A partir de los datos
crudos de la primera exploracion se realizo una reconstruccion
adicional con parametros equiparables a los del estudio cardiaco
especifico segln el grosor de corte, incremento de recons-
truccion y algoritmo de reconstruccion con objeto de poder
comparar ambos estudios. La cantidad de calcio coronario
(puntuacion de Agatston) se estimé con un software comercial
(CaScoring, Siemens Medical Solutions) (fig. 1). Dos radiologos
distintos analizaron los estudios de manera independiente
prestando especial atencion al aumento del ruido de la
imagen y al artefacto de pulsatilidad en las TC toracicas de
baja dosis de radiacion, para evitar incluir pixeles erroneos en el
calculo del calcio coronario. En casos de aumento del ruido de la
imagen, se cuantificaron los pixeles que seguian el trayecto
vascular. En caso de artefactos de pulsatilidad, Unicamente se
considero el segmento coronario que seguia el trayecto natural
del vaso coronario, excluyendo el artefacto.

Analisis estadistico

Como prueba de normalidad se empleo el test de Shapiro-
Wilk. Dado que las variables no seguian una distribucion
normal, se utilizd el test de Wilcoxon para comparar la
cantidad de calcio coronario en ambas exploraciones. Se
emplearon el coeficiente de correlacion de concordancia
(CCC)" y los graficos de Bland y Altman'? para analizar la
concordancia entre los 2 protocolos de TC para la estimacion
de la puntuacion global de calcio coronario y la cantidad de
calcio de cada arteria coronaria. El CCC puede presentar
valores de 0 a 1; un valor de CCC de 0 indica que no hay
concordancia mientras que un CCC de 1 refleja que la
concordancia es perfecta. Se realizaron analisis adicionales

Figura 1

estratificando por edad, sexo y frecuencia cardiaca. Un
valor de p<0,01 se considero estadisticamente significativo.

Resultados

Se analizaron los estudios de 48 fumadores asintomaticos
(44 varones y 4 mujeres; edad media: 59,7 afnos; desviacion
estandar [DE]: 8,2; rango: 44-83 afos) consecutivos in-
cluidos de manera prospectiva. La frecuencia cardiaca
media de las personas incluidas en el estudio en el momento
de la exploracion fue 69,1 (DE: 12,5) latidos por minuto.
Todos los estudios fueron de calidad diagnostica.

Cuantificacion de calcio coronario

Los valores del calcio coronario cuantificados en los estudios
toracicos de baja dosis de radiacion oscilaron entre 0 y
1.908,4 con una mediana de 0 (amplitud intercuartil [AIC]:
0; 0,15) para el tronco principal izquierdo; 33,2 (AIC: O;
143,7) para la coronaria descendente anterior; 4,7 (AIC: 0;
21,8) para la circunfleja; 0,05 (AIC: 0; 29,2) para la arteria
coronaria derecha y 89,6 (AIC: 3,2; 227,4) para la cantidad
total de calcio. Los valores de calcio coronario se encon-
traban entre 0y 1.486,6 en los estudios cardiacos realizados
con sincronizacion ECG retrospectiva con mediana de 0 (AIC:
0; 0) para el tronco principal izquierdo; 12,9 (AIC: 0; 102,6)
para la coronaria descendente anterior; 8 (AIC: 0; 53,2) para
la circunfleja; 0,7 (AIC: 0; 32,4) para la arteria coronaria
derecha y 81,3 (AIC: 2,5; 316,4) para la cantidad total de
calcio. No se observaron diferencias estadisticamente
significativas en la estimacion total de calcio coronario
(p=0,28) entre ambas técnicas de adquisicion (tabla 1). No
se detect6 calcio coronario en 8 sujetos. Se demostro calcio
coronario con la TC de baja dosis de radiacién y no con el
estudio cardiaco sincronizado con el ECG Unicamente en 2
individuos (valores de Agatston de 0,1y 4,6).

Concordancia entre las exploraciones

El CCC y su intervalo de confianza del 95% para las
mediciones de calcio coronario con ambas técnicas de

Cuantificacion de la calcificacion coronaria. A) Imagen axial obtenida con el protocolo de baja dosis de radiacion. B)

Imagen axial obtenida con sincronizacion electrocardiografica retrospectiva. Se muestra calcificacion de la arteria coronaria

descendente anterior.
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Tabla 1  Analisis de la cuantificacion de la calcificacion coronaria con las 2 técnicas de adquisicion

Arteria TC baja dosis TC cardiaca p* CCC (IC del 95%) Bland-Altman
Mediana (AIC) Mediana (AIC) Media (IC del 95%)

TPI 0 (0; 0,15) 0 (0; 0) 0,24 0,81 (0,72-0,87) 82,5 (42,1-122,9)

DA 33,2 (0; 143,7) 12,9 (0; 102,6) 0,09 0,85 (0,75-0,91) 12,6 (-8,3-33,4)

Cx 4,7 (0; 21,8) 8 (0; 53,2) 0,03 0,91 (0,86-0,94) 10,3 (-21,4-41,9)

CcD 0,05 (0; 29,2) 0,7 (0; 32,4) 0,16 0,97 (0,94-0,98) 3,9 (-7,3-15,1)

Total 89,6 (3,2; 227,4) 81,3 (2,5; 316,4) 0,28 0,96 (0,93-0,97) 15,1 (-14,2-44,2)

AIC: amplitud intercuartil; CCC: coeficiente de correlacion de concordancia; CD: coronaria derecha; Cx: arteria circunfleja; DA:
coronaria descendente anterior; IC: intervalo de confianza; TPI: tronco principal izquierdo.

*Test de Wilcoxon.

Tabla 2 Concordancia en la estimacion de la cantidad total de calcio coronario entre las 2 técnicas de adquisicion de
tomografia computarizada segun sexo, edad y frecuencia cardiaca
Sexo Cccc IC del 95%
Mujer (n=4) 0,95 0,56-0,99
Varén (n=44) 0,96 0,92-0,98
Edad (anos) <56 (n=17) 0,88 0,69-0,95
56-64 (n=17) 0,96 0,89-0,99
>64 (n=16) 0,96 0,89-0,99
Frecuencia cardiaca (lpm) <64 (n=18) 0,97 0,92-0,99
64-74 (n=15) 0,89 0,67-0,96
>74 (n=15) 0,96 0,88-0,99
CCC: coeficiente de correlacion de concordancia; IC: intervalo de confianza; lpm: latidos por minuto.
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detectar enfermedades latentes o en estadios precoces ha
adquirido una relevancia socioepidemiologica importante y
ha suscitado gran controversia en el ambito cientifico'®. La
TC helicoidal simple demostré ser una técnica potencial-
mente Gtil para detectar precozmente cancer de pulmon';
posteriormente, la instauracion generalizada de la tecnolo-
gia multicorte y el empleo de protocolos de baja dosis de
radiacién (0,65 mSv)'®> se ha traducido en un nimero
creciente de estudios disenados para establecer su utilidad
en dicho contexto clinico'®'®. Por otra parte, la TCMC,
realizada con un protocolo de estudio especifico sincroniza-
do con el ECG (dosis de radiacion 1,5-6,2 mSv)'?, también
ha demostrado ser una técnica util para detectar y
cuantificar la calcificacién coronaria®'®'®, parametro que
refleja la carga total de placa de ateroma®’. La calcificacién
coronaria posee valor prondstico en sujetos sintomaticos?' y
asintomaticos??, por lo que hoy en dia se recomienda su

Media de ECG_total y TCBD _total

Figura 2 Grafico de Bland y Altman en que se muestra la
diferencia en las mediciones de la cantidad total de calcio
coronario entre la técnica de adquisicion con sincronizacion
electrocardiografica (ECG) retrospectiva y el protocolo de baja
dosis de radiacion (TCBD) con respecto a la media de éstas. Se
observa mas dispersion de la que se aprecia con el coeficiente
de correlaion de concordancia (CCC). DE: desviacion estandar.

cuantificacion en pacientes con riesgo cardiovascular inter-
medio®. Dado que la misma tecnologia (TCMC) es poten-
cialmente (til para detectar precozmente cancer de pulmon
y estimar el riesgo coronario, y que realizar una Unica
exploracion de TC para ambos propositos tendria una
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Figura 3 Artefacto por pulsatilidad. A) Imagen axial obtenida con el protocolo de baja dosis de radiacion. B) Imagen axial obtenida
con sincronizacion electrocardiografica retrospectiva. Notese el artefacto de pulsatilidad en la arteria coronaria derecha (flecha).

Figura 4 Artefacto por aumento del ruido de la imagen. A) Imagen axial obtenida con el protocolo de baja dosis de radiacion. B)
Imagen axial obtenida con sincronizacion electrocardiografica retrospectiva. Notese que en la imagen obtenida con el protocolo de
baja dosis de radiacion, al poseer mas ruido, se detectan mas pixeles con valores de densidad > 130 UH.

relevancia clinica importante, se realizd este estudio con el
objetivo de demostrar la posibilidad de cuantificar la
calcificacion coronaria en las exploraciones de TC de baja
dosis de radiacion llevadas a cabo en un programa de
deteccion precoz de cancer de pulmoén y comparar sus
resultados con los obtenidos tras realizar un protocolo
cardiaco especifico.

En este estudio no se observaron diferencias estadistica-
mente significativas en la cuantificacion de la calcificacion
coronaria entre ambos protocolos de adquisicion. La
mediana de la cantidad total de calcio fue de 89,6 en el
protocolo de baja dosis de radiacion y de 81,3 en la
adquisicion sincronizada con el ECG. Ambas exploraciones
mostraron una concordancia buena para cuantificar la
calcificacion coronaria con valores de CCC>0,80, tanto
para la cantidad total de calcio como para la cantidad de
calcio de cada arteria. Aunque los intervalos de confianza
fueron amplios, fundamentalmente como consecuencia del
pequeno tamafo muestral, la estimacion puntual del CCC
mostré una concordancia buena. Ni el sexo ni la edad
influyeron en la cuantificacion de la calcificacion coronaria y
la correlacion entre ambos protocolos de estudio para
cuantificar el calcio coronario fue casi perfecta con

independencia de la frecuencia cardiaca. Nuestro estudio
demuestra que la cuantificacion de la calcificacion coronaria
con TC de baja dosis de radiacion y con el protocolo cardiaco
especifico es practicamente superponible. Por tanto, em-
pleando un protocolo de baja dosis de radiacion se puede
disminuir de manera significativa la exposicion individual a
la radiacion, sin que esto suponga un deterioro en la
estimacion de la calcificacion coronaria. De acuerdo con lo
publicado por otros grupos de trabajo?#?2®, nuestro estudio
también indica que es posible cuantificar la calcificacion
coronaria con bajo miliamperaje.

La cantidad de calcio coronario se estimé mediante la
escala de Agatston. A pesar de que el calculo de los indices
que reflejan el volumen o la masa equivalente de hidro-
xiapatita calcica de la placa de ateroma posee menor
variabilidad y se relaciona de manera mas exacta con los
valores obtenidos con la tomografia de haz de electrones,
técnica pionera en la cuantificacion de la calcificacion
coronaria®®, en este trabajo se decidié utilizar la escala de
Agatston, dado que se trata del parametro tradicionalmente
utilizado para estratificar el riesgo cardiovascular mediante
TC y es el indice en el que se basan las guias de aplicacion
clinica?>?#,
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Este trabajo posee varias limitaciones. Se incluyo un
numero limitado de fumadores asintomaticos que participan
en un programa de deteccion precoz de cancer de pulmén.
Los 2 tipos de estudio se adquirieron con grosores de corte y
dosis de radiacion distintos. Para minimizar la variabilidad a
la hora de cuantificar la calcificacion coronaria, los estudios
de baja dosis de radiacion se reconstruyeron para simular al
estudio cardiaco con sincronizacion ECG. En este trabajo no
es posible determinar el efecto que hubiera podido tener
sobre la puntuacion de calcio coronario haber adquirido el
estudio no sincronizado exactamente con los mismos
parametros que el sincronizado con el ECG. Al reconstruir
los estudios obtenidos con el protocolo de baja dosis de
radiacion se objetivaron 2 tipos de artefacto (artefacto
de latido y aumento de ruido en la imagen) que podrian
afectar la estimacion de la calcificacion coronaria?®?°
(figs. 3 y 4). El aumento del ruido de la imagen se observo
predominantemente en personas obesas. El artefacto de
pulsatilidad apareci6 en mas de la mitad de los pacientes,
especialmente en el territorio de la arteria coronaria
derecha y en sujetos con frecuencias cardiacas elevadas.
No obstante, ninguno de estos artefactos impidié detectar y
cuantificar dicha calcificacion en todos los segmentos
coronarios, obteniéndose cifras de calcio coronario
superponibles a las calculadas con el protocolo cardiaco
especifico. No obstante, uno de los aspectos mas
importantes de este trabajo es que se objetivd un
resultado falso positivo Unicamente en 2 sujetos
(con valores de Agatston<5); es decir, se detect6 “calcio”
con el protocolo de baja dosis de radiacion en 2 sujetos
que no presentaron calcificacion coronaria con la técnica
estandar. Esto implica que, aunque no de manera exacta, los
estudios toracicos de baja dosis de radiacion no
sincronizados con el ECG permiten realizar una
aproximacion adecuada a la estratificacion del riesgo
cardiovascular segin la escala de Agatston. Es posible
que la mayor resolucion temporal de los equipos de
TCMC de ultima generacion permita disminuir estos
artefactos. Por Gltimo, para cuantificar la calcificacion
coronaria se decidié utilizar la técnica de sincronizacion
ECG retrospectiva en vez de la adquisicion ECG prospectiva,
dado que la primera es mas robusta, mejora la
reproducibilidad de la cuantificacion de la calcificacion
coronaria, especialmente en el caso de placas de pequenos
tamano y presenta menos variabilidad entre
exploraciones®®. Es probable que la mayor resolucién
espacial y temporal de los equipos de TC de mas
coronas de detectores impulsen la realizacion de estudios
con sincronizacion ECG prospectiva, debido en gran parte a
que la dosis de radiacion que se administra con esta técnica
de adquisicién es sensiblemente menor'’.

Como conclusion, la TC de baja dosis de radiacion
realizada en equipos multicorte de 4 coronas de detectores
permite cuantificar la calcificacion coronaria practicamente
con la misma exactitud que el protocolo cardiaco especifico
con sincronizacion ECG retrospectiva. Seglin estos resulta-
dos, podria ser factible combinar en una Unica exploracion
de baja dosis de radiacion la deteccion precoz de cancer de
pulmén y la determinacion del riesgo coronario. No
obstante, estos resultados son preliminares y se requieren
mas estudios que incluyan un mayor nimero de sujetos para
obtener conclusiones definitivas.
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