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RESUMEN

Introduccion: La medicién del patron ventilatorio (PV) en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) mediante tomografia por impedancia eléctrica (TIE) requiere disponer de un modelo
matematico de calibracion que tenga en cuenta no soélo las caracteristicas antropomeétricas (ya evaluadas en
la persona sana), sino probablemente también las alteraciones funcionales propias de la enfermedad. El
objetivo del presente estudio ha sido relacionar, en un grupo de pacientes (varones) con EPOC, las variables
de la funcién pulmonar —espirometria, volimenes estaticos, transferencia de monéxido de carbono (CO)—
con las determinaciones de TIE y obtener una ecuacién de calibraciéon que permita convertir la sefial
eléctrica de la TIE en una sefial de volumen.
Material y métodos: Se estudid a 28 pacientes —volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV;)/
capacidad vital forzada (FVC)<70%— con un equipo TIE-4 previamente validado y se compararon los
resultados con los de un neumotacometro estindar. Previamente se determinaron los siguientes
parametros: FVC, FEV,, FEV,/FVC, volumen residual, capacidad pulmonar total, capacidad de difusion de
CO y coeficiente de transferencia de CO (KCO), ademas de las variables antropométricas habituales.
Resultados: Los valores medios ( +desviacion estandar) de las diferentes pruebas funcionales fueron: FVC
del 72 +16%; FEV, del 43 +14%; FEV,/FVC del 42 +9%; volumen residual del 161 +44%, capacidad pulmonar
total del 112+17%; capacidad de difusion de CO del 58 +17%, y KCO del 76 +25%. Los valores medios de
volumen circulante de las determinaciones obtenidas con el neumotacometro y la TIE fueron de
0,697 +0,181 y 0,515+0,2231, respectivamente (p<0,001). Se encontraron relaciones significativas entre
las medidas de la TIE y la transferencia de CO. El modelo matematico para ajustar las diferencias entre
ambas determinaciones (R?=0,568; p<0,001) fue: factor de compensacién= 1,81-0,82 x talla
(m)-0,004 x KCO (%).
Conclusiones: La medicion del PV mediante un equipo de TIE en pacientes con EPOC requiere una
calibracién previa que tenga en cuenta no sélo las caracteristicas fisicas de cada individuo, sino ademas la
situacion funcional del area de intercambio gaseoso.
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Measuring Breathing Pattern in Patients With Chronic Obstructive Pulmonary
Disease by Electrical Impedance Tomography

ABSTRACT

Background and Objective: The measurement of breathing pattern in patients with chronic obstructive
pulmonary disease (COPD) by electrical impedance tomography (EIT) requires the use of a mathematical
calibration model incorporating not only anthropometric characteristics (previously evaluated in healthy
individuals) but probably functional alterations associated with COPD as well. The aim of this study was to
analyze the association between EIT measurements and spirometry parameters, static lung volumes, and
carbon monoxide diffusing capacity (DLCO) in a group of male patients to develop a calibration equation
for converting EIT signals into volume signals.

Materials and Methods: We measured forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in 1 second
(FEV,), FEV/FVC, residual volume, total lung capacity, DLCO, carbon monoxide transfer coefficient (KCO)
and standard anthropometric parameters in 28 patients with a FEV;/FVC ratio of <70%. We then compared
tidal volume measurements from a previously validated EIT unit and a standard pneumotachometer.
Results: The mean (SD) lung function results were FVC, 72 (16%); FEVy, 43% (14%); FEV,/FVC, 42% (9%);
residual volume, 161% (44%); total lung capacity, 112% (17%); DLCO, 58% (17%); and KCO, 75% (25%). Mean
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(SD) tidal volumes measured by the pneumotachometer and the EIT unit were 0.697 (0.181)L and 0.515
(0.223)L, respectively (P<.001). Significant associations were found between EIT measurements and CO
transfer parameters. The mathematical model developed to adjust for the differences between the 2
measurements (R = 0.568; P<.001) was compensation factor = 1.81#— 0.82# x height (m)#—0.004 x KCO

(%).

Conclusions: The measurement of breathing pattern by EIT in patients with COPD requires the use of a
previously calculated calibration equation that incorporates not only individual anthropometric
characteristics but gas exchange parameters as well.

© 2008 SEPAR. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La medicion, y especialmente el seguimiento, del patréon
ventilatorio (PV) durante largos periodos de tiempo es una
cuestion adn no suficientemente resuelta en neumologia. Los
métodos de referencia (neumotacémetro), al necesitar una
boquilla 0 una mascarilla, modifican la forma de respirar. Los
métodos alternativos, en especial la pletismografia por bandas
inductivas, se han abandonado casi por completo debido a los
problemas de calibracion, que resultaban muchas veces insosla-
yables'. Otra posibilidad, propuesta recientemente, consiste en un
sistema de transmision de vibraciones respiratorias, aunque no se
ha estudiado bien para este uso®. En el ambito de la neumologia,
se han comprobado las aplicaciones de la tomografia por
impedancia eléctrica (TIE) en la determinacién de la funcién
pulmonar unilateral®>® y, mas recientemente, también en la
medicion del PV en individuos sanos. No obstante, el principal
problema radica también en el sistema de calibracién del equipo.

La TIE transforma la sefial inicial de impedancia eléctrica en
una serie de imagenes toracicas que posteriormente deben, a su
vez, traducirse en una sefial de volumen®. Todo esto obliga a
realizar transformaciones matematicas que tengan en cuenta las
principales variables antropométricas del individuo. Nuestros
estudios en poblacién sana han determinado que estas variables
son: el sexo (la calibracion resulta mas dificil en el sexo femenino),
los pliegues cutaneos (anterior, lateral, posterior y subescapular) y
el perimetro toracico (diferente distribucion de la grasa y
existencia de glandulas mamarias)’.

Igual que ocurre con la diferente configuracion externa del
torax en cada individuo, las primeras observaciones realizadas en
pacientes con enfermedades respiratorias nos permitieron apre-
ciar la dificultad afiadida de calibrar el equipo de TIE en estas
personas. La existencia de mayor o menor atrapamiento aéreo, asi
como la diferente superficie de intercambio gaseoso, podia
modificar la transmision eléctrica. Asi pues, si queriamos utilizar
la TIE para medir el PV (volumen circulante) en pacientes con
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), debiamos tener
en cuenta estas circunstancias internas, ademdas de las ya
conocidas del exterior del torax.

Nuestro objetivo ha sido analizar la relaciébn entre las
diferentes variables de la funcion pulmonar y las determinaciones
de impedancia eléctrica, con la finalidad Gltima de encontrar un
modelo matematico de calibracién que, afiadido al ya conocido de
la configuracion toracica externa, pudiera permitir en un futuro
utilizar la TIE para medir y seguir el PV en varones con EPOC.

Material y métodos
Equipo de tomografia por impedancia eléctrica (TIE-4)

El equipo TIE-4 es la cuarta versién de un prototipo disefiado
por el Departamento de Electronica de la Universitat Politécnica
de Catalunya. Permite registrar sefiales de volumen-tiempo a
partir de una secuencia de imagenes obtenidas a través de 16

electrodos (Red Dot 2560 de 3M, London, Ontario, Canada)
colocados alrededor del torax.

Las imagenes se adquieren a partir de la inyeccion de una
corriente de 1 mA a una frecuencia de 48 kHz a través de los 16
electrodos colocados en el térax del individuo, la cual es
conducida a un par de multiplexores que posteriormente la
inyectaran al individuo mediante otro par de electrodos. El resto
de electrodos mide secuencialmente la tension que se genera en la
superficie del térax, con ayuda de un sistema de deteccién. Una
vez que se han realizado las medidas para ese par inyector, se
trasladan los puntos de inyeccién y deteccién de forma adyacente,
y comienza un nuevo ciclo de medida®. El procedimiento se repite
hasta haber utilizado todos los electrodos en su modalidad
inyector y detector. El equipo ha sido probado y se utiliza para
otros registros en el Laboratorio de Funcién Pulmonar>®,

Mediante el procedimiento descrito se obtiene una matriz de
transconductancias superficiales, que se convierten en variaciones
regionales de conductividad en el interior del cuerpo mediante un
algoritmo de reconstruccién adecuado. Finalmente debe indivi-
dualizarse la escala de valores de impedancia, ya que es funcion,
ademas, como deciamos, de las caracteristicas fisicas de cada
persona. El valor que corresponde a la estimaciéon del volumen
circulante para varones sanos se obtiene mediante la siguiente
formula:

AVyaron = (AIC)/(2908 — 13,2 x W(kg) — 31,7 x SS_Sk (mm))

Donde AIC es el valor de la suma de las variaciones de
conductividad en toda la region estudiada, W es el peso y SS_Sk
es el pliegue subescapular.

Voluntarios

Se estudié a 28 varones consecutivos, diagnosticados previa-
mente de EPOC —volumen espiratorio forzado en el primer segundo
(FEV;)/capacidad vital forzada (FVC)<70%—, que acudian al labora-
torio para el estudio de su funci6én pulmonar. Las exploraciones se
realizaron siempre en el mismo periodo de tiempo (de 9a 12h de la
mafiana), en una habitaciéon tranquila, con una temperatura
ambiente de 25 °C, un 60% de humedad y a nivel del mar. Todos
ellos aceptaron participar voluntariamente en el estudio, que habia
aprobado previamente el Comité de Etica del centro.

Procedimiento

Los 2 equipos (neumotacometro y TIE-4) se situaron en
paralelo, con funcionamiento independiente y sin respuesta de
uno sobre el otro. Antes de su utilizaciéon se calibraron de la
siguiente manera:

e La calibracion del neumotacometro se realizd6 mediante una
jeringa neumatica de 31, seglin el protocolo habitual del
laboratorio (diferencia aceptada<1%).

e El equipo TIE-4 se calibr6 mediante una ecuacion ya estable-
cida en personas sanas®’. Ademas, se verificd la velocidad de
adquisicion de imagenes (16-18 imagenes/s) en el momento de
la medicion.
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Antes de efectuar cada determinaciéon se obtuvieron los
parametros antropométricos de cada paciente (edad, peso, talla
e indice de masa corporal) y se midieron los pliegues cutaneos
(anterior, lateral, posterior y subescapular) mediante unas pinzas
electronicas de tipo plicometro Skinfoldmeter. A continuacion se
realizaron los diferentes estudios de funcion pulmonar —espiro-
metria, voliimenes pulmonares estaticos y transferencia de
monoxido de carbono (CO)—. Tras un periodo de descanso de
15 min se procedio a la medicién del PV. Una vez colocados los 16
electrodos y tras haber calibrado y conectado los equipos, se
iniciaba la respiraciéon en reposo y se almacenaban 3 lecturas
distintas en archivos con extension TXT y ASC para su posterior
andlisis. Las determinaciones consistieron en registrar tanto
grafica como numéricamente las magnitudes del volumen
circulante de los pacientes en periodos de 30s (entre 5 y 8 ciclos
respiratorios), con un descanso entre medidas de 3 min. Al final
del ejercicio se registraron en total entre 20 y 25 ciclos.

Analisis estadistico

Los datos se muestran como media y desviacion estandar. Las
determinaciones obtenidas por el neumotacémetro y el equipo
TIE-4 se compararon mediante la prueba de la t de Student para
datos no paramétricos. Para analizar la relacién entre variables se
utilizo el coeficiente de correlacion de Spearman, y el comporta-
miento de las diferencias de volumen circulante se evalud
mediante el analisis de concordancia de Bland-Altman. En todos
los casos se consider6 significativo un valor de p<0,05. Por
altimo, con todas las variables, se aplicdé una regresion multiva-
riante para obtener un modelo de ecuacion que permitiera
calibrar el equipo de TIE en pacientes con EPOC.

Resultados

Las caracteristicas antropométricas del grupo de pacientes
(todos ellos varones) fueron: edad media (+desviacion estandar)
de 69+9 afios, talla de 1,65+0,07 m, peso de 76+ 12 kg e indice de
masa corporal de 28,0+4,2kg/m?2 Las medidas de los pliegues
toracicos, determinados en la zona anterior, lateral, posterior y
subescapular, fueron, respectivamente: 23+6; 25+8; 2448, y
26 +9 mm.

En la espirometria, los valores de la FVC y el FEV; fueron un
72 +16% y un 43 4+ 14% del valor de referencia, respectivamente. La
relacion FEV,/FVC fue del 42+ 9%. En los 22 pacientes en quienes
pudieron obtenerse los voliimenes estaticos, los valores promedio
del volumen residual y de la capacidad pulmonar total fueron del
161 +44% y el 1124+17% del valor de referencia, respectivamente.
En los 19 pacientes a quienes pudo medirse la transferencia al CO,
los valores medios de la capacidad de transferencia de CO (DLCO)
y del coeficiente de transferencia de CO (KCO) fueron, respecti-
vamente, un 58+17% y un 76+25% del valor de referencia
(tabla 1).

Los valores medios de volumen circulante de las determina-
ciones obtenidas con el neumotacémetro y el equipo TIE-4 fueron:
0,697+0,181 y 0,51540,2231, respectivamente (p<0,001). El
valor medio de la diferencia entre las determinaciones obtenidas
con ambos equipos fue 0,182 40,125 1. El coeficiente de correlacion
de Spearman entre ambas determinaciones fue: r= 0,825
(p<0,01).

La relacién de las variables de funcién pulmonar con el indice
de impedancia eléctrica, por un lado, y con las diferencias
observadas en el volumen circulante con ambos equipos, por
otro, se expone en la tabla 2. El coeficiente de correlacion fue
estadisticamente significativo para la relacion del indice de
impedancia con el cociente FEV;/FVC, la DLCO y el KCO, por una

Tabla 1
Variables de funcion pulmonar en los pacientes estudiados

Paciente Espirometria (%) Voltmenes estiticos Transferencia pulmonar

(%) (%)

FVC FEV; FEV4/FVC RV TLC DLCO KCO
1 55 33 41 - - -
2 74 36 35 213 129 41 67
3 58 37 42 109 86 72 111
4 60 30 34 - - - -
5 71 46 44 - - - -
6 52 37 53 168 93 77 112
7 76 52 48 136 106 - -
8 76 50 49 159 110 66 81
9 88 64 54 118 106 78 83
10 75 65 59 - - - -
11 47 30 47 - - - -
12 56 38 49 146 94 80 139
13 64 48 54 = = = =
14 71 39 39 159 113 59 80
15 94 57 45 148 120 - -
16 70 25 25 173 116 50 60
17 114 68 42 113 125 49 52
18 90 47 37 - - 41 55
19 44 22 36 - - - -
20 87 48 41 195 130 67 61
21 96 75 54 133 113 70 82
22 64 42 46 68 70 66 86
23 84 39 32 191 127 80 79
24 63 35 39 219 128 53 80
25 70 30 30 136 102 37 74
26 65 25 28 215 123 23 34
27 76 49 44 161 117 47 59
28 78 43 41 251 141 47 48
Media 72 43 42 161 112 58 76
DE 16 14 9 4 17 17 25

Todos los valores estan representados como porcentajes respecto a su valor de
referencia.

DE: desviacion estandar; DLCO: capacidad de difusion de mondxido de carbono;
FEV;: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; FVC: capacidad vital
forzada; KCO: coeficiente de transferencia de monéxido de carbono; RV: volumen
residual; TLC: capacidad pulmonar total.

Tabla 2

Matriz de correlacion de las variables de funcion pulmonar analizadas con el indice
de impedancia y con la diferencia de volumen circulante entre los 2 equipos
utilizados

Pardmetros indice de impedancia Diferencia de volumen circulante
r p r p
FVC (%) 0,159 0,419 0,090 0,962
FEV; (%) -0,024 0,253 -0,116 0,557
FEV,/FVC (%)  -0,559 0,020 -0,263 0,176
RV (%) 0,054 0,822 0,099 0,677
TLC (%) 0,108 0,650 0,121 0,611
DLCO (%) -0,599 0,007 -0,576 0,010
KCO (%) -0,630 0,004 -0,642 0,003

DLCO: capacidad de difusion de monodxido de carbono; FEV;: volumen espiratorio
forzado en el primer segundo; FVC: capacidad vital forzada; KCO: coeficiente de
transferencia de monoéxido de carbono; RV: volumen residual; TLC: capacidad
pulmonar total.

parte, y entre la diferencia de volumen circulante con los 2
sistemas utilizados y la DLCO y el KCO, por otra.

Las diferencias de volumen circulante entre ambas determi-
naciones, en funcion del valor basal obtenido mediante el
neumotacéometro, se exponen en la figura 1. La media de las
diferencias fue de 0,432, con unos margenes de aceptabilidad que
oscilan entre +0,422 y —0,068 1. En este intervalo se incluyen todos
los puntos. No obstante, esta diferencia entre determinaciones
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Figura 1. Grafica de Bland-Altman. Distribucién de las diferencias obtenidas en el volumen circulante en funcién del valor del neumotacémetro.

DE: desviacion estandar; TIE: tomografia por impedancia eléctrica.

puede corregirse mediante la siguiente expresién (R? = 0,568;
p<0,01).

Diferencias = 1,81 — 0,82 x talla(cm) — 0,004 x KCO (%)
De manera que la estimacion para pacientes EPOC quedaria asi:

AVEPOC = AVyar0nes + Diferencias

Discusion

Los datos obtenidos en el presente trabajo permiten afirmar
que el valor del volumen circulante medido en pacientes con EPOC
mediante el equipo de TIE debera tener en cuenta no sélo las
caracteristicas externas del torax (fundamentalmente la talla),
sino que ademas las alteraciones pulmonares, expresadas a partir
de la reduccion del area de intercambio, modifican el valor final de
la sefial eléctrica registrada.

Estas afirmaciones se sustentan fundamentalmente en la
relacion observada entre el valor global de la impedancia eléctrica
y las variables que expresan la situacion del area de intercambio
gaseoso. Aunque también se observa una relacion significativa con
la existencia de obstruccion al flujo aéreo, esta variable no entra
finalmente en la ecuacién de ajuste. No se ha podido apreciar
ninguna relacion significativa entre las mediciones de impedancia
y el volumen residual, por lo que se deduce que el aire mas o
menos atrapado en el pulmén no interfiere de forma significativa
en la transmision de la seial eléctrica.

Aunque, légicamente, las determinaciones de volumen circu-
lante con ambos procedimientos guardan una relacién significa-
tiva, la distribucion de dichos valores en una tabla de
concordancia (Bland-Altman; fig. 1) pone de manifiesto que la
practica totalidad de los valores obtenidos con la TIE son menores
que los obtenidos con el neumotacoémetro, y la diferencia es
estadisticamente significativa. No obstante, como se pone de
manifiesto en la ecuacién multivariante, esta diferencia es
corregible mediante un proceso matematico que compense este
error practicamente sistematico.

El verdadero problema para el uso de la TIE en la medicién del
volumen circulante durante la respiracion en reposo reside en la
dificultad a la hora de calibrar la sefial eléctrica y obtener una

sefial de volumen equiparable y mantenible. En personas sanas, el
factor de compensacion debe tener en cuenta las variables
antropométricas, y muy especialmente las que configuran el torax
(pliegues cutaneos y peso)’. En pacientes diagnosticados de EPOC,
se aflade ademas la situacion interna del térax, con obstruccion al
flujo aéreo, atrapamiento y reduccion del area de intercambio. De
todas estas variables, la Ginica que modifica de forma significativa
las determinaciones y que, en Gltima instancia, debe anadirse a la
ecuacion de compensacion es el KCO. En nuestro caso, ademas, al
haber estudiado tan s6lo a varones, no intervienen significativa-
mente los pliegues cutaneos y, al igual que ocurre con la
espirometria, la variable mas determinante es la talla. Todas estas
consideraciones adquiririan una relevancia especial si los pacien-
tes con EPOC fueran mujeres.

En una misma linea de investigacién, diversos grupos de
ambito internacional estudian la forma de calibrar las determi-
naciones volumen-tiempo obtenidas por la TIE, basindose en
diversas teorias que modelan matematicamente las caracteristicas
de cada individuo. El principal problema radica en encontrar un
método de calibracidon que permita transformar la sefial eléctrica
de TIE en términos de volumen. El grupo de investigacion del
Departamento de Ingenieria Clinica de la Universidad de Kiatasato
(Sagamihara, Japdn)'® propone un método de calibracién basado
en ajustar las medidas obtenidas a un modelo matematico, en el
que intervienen variables de densidad y conductividad del tejido
pulmonar, obtenidas en modelos experimentales. Con ello no sélo
proponen medir el volumen circulante, sino que se atreven a
medir las variables de la espirometria y los volimenes pulmona-
res estaticos. Sus datos se han validado Ginicamente en un grupo
homogéneo y reducido de personas sanas, jovenes y muy
delgadas.

Otro enfoque es el presentado por el grupo de investigacion de
la Universidad de Ingenieria Biomédica de Tel-Aviv (Israel)!'. En
este caso, el método de calibracion se basa en la caracterizacién
del pulmén derecho e izquierdo mediante un algoritmo teodrico de
reconstruccion, que mide la resistividad de cada pulmén. La
validacion de su modelo matematico se realizé en un grupo de 33
personas sanas, obteniendo resultados de volumen-tiempo, cuya
relacién con los parametros antropométricos no fue significativa.

Frerich'?, en una magnifica revisién, valoré los intentos
realizados en la literatura médica para resolver este problema.
De un total de 37 publicaciones analizadas en el periodo
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1985-1999, destaca la gran diversidad, el escaso nimero de
individuos (sanos y pacientes), la complejidad de los diferentes
métodos y, por Gltimo, la necesidad de encontrar una solucion
sencilla para ajustar las determinaciones de TIE a los cambios de
volumen pulmonar. En los Gltimos afios los tGnicos intentos
realizados a este respecto son los antes mencionados de Nebuya
et al'® y Zlochiver et al'l. Nuestros datos aportan una novedad
practica al utilizar variables sencillas (datos antropomeétricos) a la
vez que datos de la funcidon pulmonar basica, disponibles en este
tipo de pacientes. No obstante, deberian validarse en un nuevo
grupo de pacientes diagnosticados de EPOC y con caracteristicas
fisicas similares.

El comportamiento de la corriente eléctrica inducida a través
de los tejidos corporales esta condicionado por sus propias
caracteristicas. La distribucion de la grasa corporal alrededor del
torax, el volumen de pulmon, la rigidez de la piel, la talla, el peso,
etc., todos ellos constituyen una amplia gama de factores que
modifican la transmision de la corriente eléctrica y, por lo tanto,
los cambios de impedancia en los tejidos. A ello hay que afiadir las
diferentes alteraciones en la rigidez, obstruccion y atrapamiento
aéreo que pueden darse en el interior del térax con diferentes
enfermedades. Esto afiade una nota de mayor dificultad, ya que
cada enfermedad modifica la estructura de los tejidos pulmonares
de forma diferente y, por lo tanto, deberia contarse, tedricamente,
con un sistema de calibracion para cada tipo de enfermedad.

Una opcion para evitar este tipo de dificultades seria utilizar la
TIE Gnicamente para el seguimiento del PV y no para la medicién
real de volumen. A falta de un procedimiento sencillo y rapido que
permita evaluar de entrada las principales variables que pueden
modificar la transmision eléctrica a través del torax, deberiamos
reservar este procedimiento sélo para evaluar los cambios a través
del tiempo, sea cual sea el valor real del volumen circulante. De lo
contrario, la determinacion de la TIE deberia efectuarse simultanea-
mente con un neumotacémetro, lo que no resuelve la necesidad real
de las mediciones consecutivas a lo largo de un tiempo prolongado.

Financiacion

Proyecto financiado por Red Respira, Instituto de Salud Carlos
III-SEPAR y Beca Marat6 TV3.
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