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Resumen

Antecedentes: Los mapas de T1y T2 son secuencias Utiles en la resonancia magnética cardiaca
(RMCQC) para la deteccion de alteraciones miocardicas. Los valores normales de los mapas de T1
nativo dependen de multiples factores, por tal motivo cada centro debe establecer sus propios
valores normales. La RMC es la técnica de imagen de referencia en la cuantificacion de la funcion
ventricular; sin embargo, los estudios actuales estan basados generalmente en poblacion caucasica
europea y de Estados Unidos. Objetivo: Establecer los valores de referencia normales de los mapas
T1 nativo y T2 y de la funcién ventricular en individuos sanos en un equipo de RM 3T. Método:
Estudio transversal en individuos sanos entre 20 y 80 afnos de edad a quienes se les practico RMC
en un equipo de 3T. Se obtuvieron secuencias de mapas de T1 nativo y T2 y funcion ventricular.
Se estimaron valores promedio, desviacion estandar e intervalo de confianza del 95%, para cada
grupo de edad y sexo. Se evaluo la concordancia interobservador e intraobservador. Resultados:
Se incluyeron 64 individuos sanos (32 mujeres) con una edad promedio de 47 afios (DE: 15,1). La
media del valor del T1nativo fue de 1177 ms + 43,19 ms y del valor del mapa de T2 fue 38,9 ms + 2,66.
Los valores de T1 nativo aumentan con la edad en ambos sexos, y fueron mayores en las mujeres.
La mayoria de los valores de funcion ventricular fueron mas altos en los hombres y disminuyeron
con la edad en ambos sexos. La concordancia intra e interobservador fue buena. Conclusién: Se
presentan los valores normales de los mapas de T1 nativo y mapas T2 y de la funcién ventricular
en individuos sanos, con una buena concordancia intra e interobservador.

Summary

Background: T1 and T2 maps are useful sequences in cardiac magnetic resonance (CMR) for the
detection of myocardial alterations. Normal values of native T1 maps depend on multiple factors,
so each center must establish its own normal values. CMR is the reference imaging technique in the
quantification of ventricular function, however, current studies are generally based on European
and US Caucasian population. Objective: To establish the normal reference values of native T1
and T2 maps and ventricular function in healthy individuals in a 3T MRI scanner. Methods: Cross-
sectional study in healthy individuals between 20 and 80 years old in Medellin who underwent
CMR in 3T scanner. Native T1and T2 map sequences and ventricular function were obtained. Mean
values, standard deviation and 95% confidence interval were estimated for each age group and
sex. Interobserver and intraobserver agreement was evaluated. Results: 64 healthy individuals (32
women) with a mean age of 47 years (SD: 15.1) were included. The mean native T1value was 1177 ms
+ 4319 ms and T2 map value was 38.9 ms + 2.66. Native T1 values increase with age in both sexes,
and were higher in females. Most ventricular function values were higher in men and decreased
with age in both sexes. Intra- and interobserver agreement was good. Conclusion: Normal values of
native T1and T2 maps and ventricular function in healthy individuals from Medellin are presented,
with good intra- and interobserver agreement.

Introduccidén del tejido miocardico de forma no invasiva, con un

La resonancia magnética cardiaca (RMC) es la ~ impacto cada vez mayor en el diagndstico, estable-
técnica de imagen de referencia en la cuantificacion ~ cimiento de pronostico y en la toma de decisiones

de la funcién ventricular global y en la caracterizacion ~ terapéuticas de pacientes con cardiomiopatia.
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La cuantificacion precisa de la funcion del ventriculo izquierdo
(VI) es clave para la toma de decisiones clinicas en cardiologia. Los
volimenes de la cavidad del VI al final de la sistole (VTSVI) y al final
de la diastole (VTDVI) reflejan un remodelado miocardico adverso.
La masa del VI (MVI) es un marcador prondstico independiente en
individuos con y sin enfermedad cardiovascular. La fraccion de eyec-
cion del VI (FEVI) proporciona una estimacion de la funcion sistolica
del V1 y es determinante para muchas decisiones clinicas importantes,
como el tratamiento de resincronizacion cardiaca, las intervenciones
valvulares y el tratamiento de los sindromes de insuficiencia cardiaca.

Los mapas paramétricos de T1 y T2 son secuencias incorporadas
en los tltimos afios a los estudios de RMC (1,2). Estas secuencias estan
cada vez mas disponibles en la practica clinica (3). Los mapas T1 y T2
se realizan en varias apneas durante la fase diastolica del ciclo cardiaco
y sus resultados se muestran a través de mapas de colores, en los que
el color de cada pixel representa un valor de T1 o T2.

En comparacion con el miocardio normal, los valores de los mapas
de T1 nativo (los cuales se realizan sin la administracion de medio de
contraste intravenoso) en pacientes con cardiomiopatias se aumentan
de manera leve a moderada ante fibrosis o edema miocardico y en
mayor grado en los pacientes con amiloidosis (3-6). Entre tanto, en
la enfermedad de Anderson Fabry y en las patologias por sobrecarga
miocardica de hierro estos valores se encuentran disminuidos (3,7,8).
Por otra parte, los mapas de T2 permiten detectar edema miocardico, por
ejemplo, en el infarto agudo de miocardio y en procesos inflamatorios
e infecciosos agudos (3,9). En los pacientes trasplantados, los mapas
de T2 permiten detectar edema en los procesos inflamatorios difusos
del miocardio por rechazo al trasplante, aun en fases iniciales (10).

Un aspecto clave en la cuantificacion de los mapas T1 nativo y
T2 es conocer los valores de referencias normales de cada centro de
atencion, pues dichos valores dependen de multiples factores como la
marca del resonador, la intensidad del campo magnético (1,5T o 3T),
la poblacion estudiada y el tipo de secuencia utilizada. La mayoria de
los estudios han publicado valores de referencia normales de mapas
T1 nativo y T2 en equipos 1,5-T. Sin embargo, en los tltimos afios,
los equipos 3T son cada vez mas utilizados para RMC y los de valores
de referencia normales de los mapas T1 son escasos y ninguno ha sido
realizado en poblacion colombiana.

En el consenso internacional de mapas miocardicos por RMC (3)
se resalta la importancia de establecer valores de referencias normales
en cada centro. En sujetos sanos el tejido miocardico presenta una com-
posicion muy homogénea y, por tanto, posee propiedades magnéticas
muy uniformes, de tal manera que los valores los mapas T1 nativoy T2
del miocardio normal son altamente reproducibles y muestran rangos
relativamente estrechos cuando se adquieren en las mismas condiciones.
Los rangos de referencia deben generarse a partir de conjuntos de datos
adquiridos, procesados y analizados de la misma forma que la aplicacion
prevista en cada centro, con el rango superior e inferior de la normalidad
definidos por la media mas y menos dos desviaciones estandar de los
datos normales, respectivamente. De acuerdo con el consenso interna-
cional de mapas miocardicos por RMC (3), la precision requerida del
intervalo de referencia local depende de la aplicacion clinica propuesta:
para escenarios con cambios bioldgicos de pequeiia magnitud —por
ejemplo, el diagndstico de fibrosis miocardica difusa—, se requiere
una alta precision para la cuantificacion de mapas de T1 nativo; por
ejemplo, rangos de referencia derivados de mas de 50 sujetos sanos.
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En la actualidad se dispone de valores de referencia normales de
funcion ventricular global en equipos de RM de 1,5 y 3T para sujetos
normales utilizando imagenes de eje corto SSFP (Steady-State Free
Precession). Se ha demostrado que los parametros de los volimenes y
de la funcidon del VI no varian en funcion de la potencia del campo o la
marca del resonador (11-13). Se debe anotar también que los estudios
actuales de referencia para cuantificar la funcion ventricular estan
basados, en su mayoria, en poblacion caucasica europea y de Estados
Unidos, lo cual hace que la precision de los valores generados de esta
cuantificacion no sea aplicable de forma precisa en otras poblaciones.
Las poblaciones de origen latinoamericano, como la colombiana, ge-
neralmente han estado menos o no representadas en la mayor parte de
los grandes estudios clinicos. Con este trabajo se pretende establecer
los valores de referencia normales de los mapas T1 nativo y T2 y de
la funcion ventricular en individuos sanos de la poblacion colombiana
en un equipo de RM 3T. Es necesario el conocimiento preciso de los
valores normales para hacer el diagnostico de las cardiomiopatias.

Materiales y métodos
Estudio transversal de individuos sanos que se invitaron y se reclu-
taron para practicarles una RMC sin medio de contraste intravenoso
en resonador 3T (Siemens Skyra), en un centro de imagenes diagnos-
ticas de Medellin, entre agosto de 2018 y febrero de 2021. Los datos
se almacenaron en el PACS (Picture Archiving and Communication
System) de la institucion y los posprocesos se hicieron con el sofiware
de imagen cardiovascular CVI (Circle cvi CMR 42, release 5.9.3-1130).
Se incluyeron individuos sanos entre 20 y 80 afios, sin sintomas car-
diovasculares al momento del estudio y sin antecedentes de enfermedad
cardiaca (congénita, valvular o miocardiopatia). Esto se corrobor6 al
ingresar al estudio mediante una encuesta y se confirmé con secuencias
de cine obtenidas una vez adquiridas las secuencias de RMC, verifi-
cando que no habia alteraciones cardiacas estructurales o funcionales.
Se excluyeron quienes al ingreso reportaron embarazo, hipertension
arterial, diabetes mellitus, enfermedad del coldgeno, antecedente de qui-
mioterapia para cualquier tipo de tumor, hiperlipidemia grave, falla renal,
enfermedades sistémicas (amiloidosis, sarcoidosis, linfoma, tuberculosis,
Chagas), enfermedades autoinmunes o deportistas de alto rendimiento.
El tamaifio de muestra se establecié con base en el consenso in-
ternacional de mapas (3) —que recomienda usar 50 o mas RMC de
pacientes sanos— divididos y distribuidos asi: en el grupo etario de 20
a 39 afios (11 mujeres y 13 hombres), en el de 40 a 59 afios (11 mujeres
y 9 hombres) y en el de 60 a 80 afios (10 mujeres y 10 hombres) .
Las imagenes de RMC se obtuvieron en equipo de 3-T (Skyra,
Siemens Healthcare, Erlangen, Germany). La adquisicion se hizo con
el paciente en posicion supina usando antena de corazon de 30 canales.
Se hicieron secuencias de cine Steady-State Free Precession (SSFP)
longitudinales, cuatro, tres y dos camaras, ademas de eje corto de los
ventriculos para valorar la funcién ventricular —que refleja las normas
clinicas actuales para la cuantificacion de la funcion ventricular—. En
los mapas T1 nativos se adquirieron tres imagenes de eje corto: basal,
tercio medio y apical. Se utilizo la secuencia de mapeo T1 MOLLI
(Modified Look-Locker Inversion-recovery). El posproceso se hizo a
través de un programa para imagen cardiovascular (Circle cvi CMR
42, release 5.9.3-1130) analizando la funcién biventricular y valores
de mapas T1 y T2 nativos del ventriculo izquierdo.

Valores normales de los mapas de T1 nativo / T2 y de la funcién ventricular en resonancia magnética cardiaca en un equipo de 3T.
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Las imagenes fueron analizadas de forma individual e independien-
temente por dos radidlogos especialistas en imagenes cardiacas con
mas de 10 afios de experiencia. Asimismo, cegados a la informacion
de los pacientes y analizandolos en orden aleatorio, cada especialista
calculd nuevamente los valores de los mapas T1 nativo para evaluar la
validez y precision a través de la concordancia inter e intraobservador.

Los parametros de funcion ventricular (FV) se determinaron tra-
zando de manera semiautomatica los bordes epicardico y endocardico
en las fases cardiacas telediastolica y telesistolica en las secuencias de
cine resonancia en eje corto, el trazo se hizo incluyendo los musculos
papilares dentro de la masa miocardica (figura 1).

Las imagenes se evaluaron para identificar artefactos de movimiento
(cardiaco o respiratorio) con el fin de excluir segmentos miocardicos
que mostraron anomalias focales, difusas o en forma de banda. El valor
de los mapas se calculd trazando un area de interés (ROI) en el eje
corto de la region del septo interventricular donde habia mayor grosor
miocardico, sin incluir pool sanguineo ni grasa epicardica para evitar
falsos resultados (figura 2).

Los parametros de funcién ventricular y mapas T1 y T2 nativos
se describieron con la media desviacion estandar (DE) y los valores
normales se estimaron con el intervalo de confianza del 95 % (IC 95 %)
para la media. Todas las variables siguieron una distribucion normal
segun la prueba de Kolmogorov-Smirnov, por lo tanto, la comparacion
por sexo se realizo con la prueba t de Student.

Para la estimacion de las bandas de confianza en las graficas que
relacionaron los parametros de funcion ventricular indexados con la
edad (en afios), se utilizé regresion local (LOESS, por sus siglas en
inglés) debido a que no se comprobo relacion lineal entre dichas varia-
bles. La concordancia inter e intraobservador se analiz6 con el método
de Bland y Altman y la prueba t-Student se utilizé para corroborar la
ausencia de sesgo en las valoraciones de mapas T1 por los radidlogos.

Se utilizaron los programas SPSS 22.0 y R 4.013. Se considero
significativo un valor p bilateral menor a 0,05.

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica de Investigacion
en Salud de la Universidad Pontificia Bolivariana el 14 de septiembre
de 2020 (Acta 19 de 2020) y por Cedimed. Todos los individuos dieron
su consentimiento informado antes de ingresar al estudio.

Resultados

Se hicieron 64 estudios de RMC en individuos sanos entre 20 y 80
afios que se distribuyeron proporcionalmente segliin sexo y grupo etario.
No se informaron eventos adversos al momento de la adquisicion de
las imagenes. Todas las resonancias tuvieron una técnica adecuada y
sin artefactos.

El promedio de edad fue 47,0 (DE: 15,1) y fue similar por sexo.
La media para el valor de mapa T1 nativo de toda la muestra fue 1.177
ms (DE 43,19) y el IC 95 % fue 1.092-1.261. Al analizarlo por sexo, se
encontr6 que el valor de mapeo T1 fue mayor en las mujeres 1.184 (IC
95%: 1.084-1.284 ms) que en los hombres 1.169 (IC 95 %: 1.105-1.233
ms) sin diferencia estadisticamente significativa (tabla 1). Se observo
que esta superioridad se mantuvo en todos los grupos etarios (figura 3).
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Tabla 1. Comparacion de la funcién ventricular, mapa
T1 nativo y mapa T2 seglin sexo, en individuos sanos

de Medellin

P Mujer Hombre

Caracteristica n=32 n=32 Valor p
Edad (afios) 47,6 +15,24 46,3 £15,10 0,737
Volumen fin de
diastole VI (mL) 92,6 +15,45 134,4 + 23,97 <0,001
Volumen fin de sistole 249 + 725 42,4 +10,83 <0,001
VI (mL)
Volumen latido/ | g, 58 91,9 15,74 <0,001
descarga VI (mL)
Fraccidon de eyeccién
del VI (%) 73,3+5,74 68,6 + 4,26 0,001
Masa miocardica (g) 79,3 £ 11,97 123,9 £ 19,49 <0,001
Volumen fin de
didstole VI, Index 56,2 + 6,81 71,3 +£10,83 <0,001
(mL/m2)
Volumen fin de sistole
VI, Index (mL/m?) 151 + 4,18 22,5+ 5,64 <0,001
Volumen latido/
descarga VI, Index 411+ 513 48,8 + 6,53 <0,001
(mL/m2)
Masa miocdrdica, | 45, 516 659 £ 916 <0,001
Index (g/m2)
Volumen fin de
diastole VD (mL) 95,9 +17,92 149,8 + 28,91 <0,001
Volumen fin de sistole
VD (mL) 31,0 £+ 8,66 54,1+ 13,58 <0,001
Volumen latido/
descarga VD (mL) 64,9 +£13,05 95,0 £ 18,20 <0,001
Fraccidon de eyeccién
del VD (%) 67,8 + 6,47 63,9+ 4,74 0,009
Volumen fin de
diastole VD, Index 58,1+ 8,11 79,4 £12,81 <0,001
(mL/m2)
Volumen fin de sistole
VD, Index (mL/m?) 18,8 £ 4,94 28,6 + 6,54 <0,001
Volumen latido/
descarga VD, Index 39,3 +5,86 50,5 + 8,41 <0,001
(mL/m2)
Mapa T1 Nativo (ms) | 1.184,5 + 51,01 1169,4 + 32,74 0,164
Mapa T2 (ms) 39,5+2,95 38,2 +219 0,053

Todos los valores estan representados como media + desviacion estandar.
VI: ventriculo izquierdo; VD: ventriculo derecho; Index: valor ajustado segun
area de superficie corporal del paciente; ms: milisegundos.

Para los mapas T2 se obtuvo una media de 38,9 ms (IC 95 %: 38,2-
39,5 ms). En las mujeres los valores de mapas T2 (39,5 ms + 2,95)
fueron mayores que en los hombres (38,2 ms + 2,19) sin diferencia
estadisticamente significativa (p= 0,053) (tabla 2). Esta tendencia se
mantuvo en todos los grupos de edad (figura 4).

Los valores de los parametros de la FV (volimenes ventriculares)
y masa del VI fueron mas altos en hombres con diferencia estadisti-
camente significativa (tabla 1). En contraste, la fraccion de eyeccion
del VI fue mayor en las mujeres, con un 73,3 % en comparacion con
el 68,64 % en los hombres (p=0,001) (tabla 1).

Al analizar la FV por edad se observo que los valores disminuyen
amedida que esta aumenta (figura 5 panel a-c). Ademas, se mantienen
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( articulo original

Figura 1. Evaluacion de la funcion ventricular. Imagenes teledidstolicas en eje corto
con secuencia SSFP. Se muestran los contornos epicardicos (verde) y endocar-
dicos (rojo) definidos para el ventriculo izquierdo vy los contornos endocardicos
(amarillo) definidos para el ventriculo derecho.

Figura 2. Mapas T1y T2 nativos. a) Secuencia de mapa T1 MOLLI de un individuo sano (con tiempo de T1 normal: 1176 milise-

gundos [ms]), medido colocando el ROl en el septo interventricular sin incluir el poo/ sanguineo. b) Secuencia de Mapeo T2
de un individuo sano (con tiempo de T2 normal: 38 ms).

1250+
1200+
— ) J
= . e Sexo
8 P, e a Mui
~ Mujer
1150
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=
11004
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Figura 3. Mapa T1 nativo por sexo y edad. Se rela-
40 60 80 cionan los valores de mapa T1 nativo con la edad
Edad_ discriminada por sexo.
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en los diferentes grupos etarios valores de FV mas altos en hombres
que en mujeres, excepto en la fraccion de eyeccion donde esta relacion
esta invertida (tablas 2 y 3). La masa miocardica del VI tiene un valor
menor en el grupo etario entre los 60 y 80 afios.

Para el establecimiento de los valores normales de los mapas de

interobservador entre dos radidlogos, asi como la concordancia intraob-
servador de cada uno mediante los graficos de Bland Altman (figura 6).
Se encontr6 que el sesgo promedio entre ambos radiélogos para medir
los mapas de T1 no mostrd diferencias importantes 2,32 ms (IC 95 %:
-1,71, 6,36; p=0,30) y mas del 95 % de las mediciones se encontraron

T1 por edad y sexo se evalud la validez estimando la concordancia  en los limites de concordancia (figura 6a).

Tabla 2. Parametros de funcién ventricular izquierda, por edad y sexo en individuos sanos de Medellin (2018-2021) *

Sexo / edad (afios)
Parametro Hombres Mujeres
20-39 40-59 60-80 20-39 40-59 60-80

VED (mL) 144,2 + 26,85 136,9 + 17,89 119,2 +18,16 99,2 16,99 95,9 + 9,09 81,7 + 14,56
[129,6; 158,8] [125,2; 148,6] [107,9; 130,4] [89,1; 109,2] [90.5; 101,2] [72,7; 90,71

VFS (mL) 46,1 11,80 41,6 + 6,86 38,2 £ 11,70 29,4 + 7,60 23,8 £ 51 211+ 6,74
[39,7; 52,51 [37,2; 46,1] [31,0; 45,5] [24,9; 33,9] [20,8; 26,91 [16,9; 25,21

VL/D (mL) 98,1 + 17,40 95,2 +12,97 80,9 + 9,93 69,8 + 12,33 711+ 81 60,8 + 1213
[88,7; 107,61 [86.,8; 103,71 [74,8; 8711 [62,5; 7711 [66,3; 75,91 [53.,2; 68,3]

FEVI (%) 68,2 + 4,08 69,7 + 3,00 68,3+ 5,56 70,5 + 5,39 752 + 4,24 74,2 + 6,79

° [66,0; 70,4] [67,7; 71,6] [64.8; 71,71 [67.3; 73,71 [72,7; 77,71 [70,0; 78,4]
MM (9) 124,0 + 21,38 131,4 £ 15,75 17,0 19,19 79,3 £14,38 80,5+ 773 78,0 £ 13,92

9 [M2,4;135,6] [121,1; 141,71 [105,1;128,8] [70.,8; 87,8] [75,9; 85,11 [69,3; 86,61

, 76,2 + 9,83 70, + 9,55 65,8 + 11,15 60,3 + 6,57 57,0 + 5,00 50,7 £ 5,37

VFDIX (mL/m2) . . . . . .

[70,9; 81,61 [63,9; 76,41 [58,9; 72,71 [56,4; 64,2] [54,1; 60,0] [47,4; 54,0]

VESIX (mL/m? 24,3 + 4,98 21,4 * 3,99 21,3+ 739 17,8 + 4,03 14,2 + 2,85 13,1+ 4,29
[21,6; 27,01 [18,8; 24,0] [16,7; 25,9] [15,4; 20,2] [12,5; 15,9] [10,4;15,7]

52,2+6,18 48,7 6,36 44,6 + 4,90 42,5+5,48 42,9 + 414 375+ 4,25

VL/BVIX (mL/m?) [48,8; 55,5] [44,6; 52,9] [41,5; 47,6] [39,2; 45,7] [40,4; 45,3] [34,9; 40,2]
MMX (g/ m?) 65,8 + 9,35 67,3 £ 7,95 64,6 £ 10,60 481+ 4,87 48]+ 5,21 48,5+ 5,93
9 [60,7; 70,91 [62]; 72,5] [58,0; 71,21 [45,2; 51,0] [45,0; 51,2] [44,8; 52,11

* Los valores representan la media, la desviacidn estandar y el intervalo de confianza del 95% para el valor promedio. VI: ventriculo izquierdo; VD: ven-
triculo derecho; VFD: volumen fin de diastole; VFS: volumen fin de sistole; VL/D: volumen latido/descarga; FEVI%: fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo; MM: masa miocardica; VFDIX: volumen fin de didstole del VI indexado; VFSIX: volumen fin de sistole del ventriculo indexado; VL/DVIX: volumen
latido/descarga VI indexado; MMX: masa miocardica indexada. Index: valor ajustado segun area de superficie corporal del paciente.

Tabla 3. Parametros de funcién ventricular derecha, por edad y sexo en individuos sanos de Medellin (2018-2021)*

Sexo / edad (afios)
Parametro Hombres Mujeres
20-39 40-59 60-80 20-39 40-59 60-80

VFS (mL) 60,9 + 14,43 54,0 +12,49 453 +812 36,5 + 7,65 26,7 + 6,69 29,6 + 910
[531; 68,7] [45,8; 62,1] [40,3; 50,3] [31,9; 41,0] [22,8; 30,7] [23,9; 35,2]

VL/D (ml 102,0 + 20,93 99,4 * 15,36 81,9 + 810 672+ 12,63 69,2 + 11,54 57,6 + 1315
[90,6; 113,4] [89,4;109,4] [76,8; 86,9] [59,7; 74,6] [62,4; 76,0] [49,5; 65,8]

FEVD (%) 62,7 * 4,96 64,9 + 5,48 64,6 + 3,82 64,7 + 6,10 72,3 + 415 66,1 * 6,60

° [60,0; 65,4] [61,3; 68,4] [62,2; 67,0] [611; 68,3] [69,9; 74,8] [62,0; 70,1]

VEDIX (mlL/m?) 871+ 12,95 78,4 + 10,36 70,3 + 8,21 631+ 6,48 570 + 8,77 53,9 + 6,49
[801; 94,2] [71,6; 85,11 [65,3; 75,4] [59,3; 67,01 [51,8; 62,21 [49,9; 57,9]

VESIX (mL/m) 32,2 +6,84 27,6 + 6,00 25,0 + 4,27 22,3 + 4,44 15,9 + 3,87 18,3 + 4,52
[28,5; 35,9] [23,6; 31,5] [22,3; 27,6] [19,6; 24,9] [13,6; 18,2] [15,5; 21,1]

54,2 + 9,52 50,8 + 7,23 453 + 526 40,9 + 5,47 411+ 5,82 35,6 + 5,04

VL/DVIX (mL/m?) [49.0: 59,3] [46.1: 55,5] [42); 48,6] [37,7; 441] [37,6; 44,5] [32,5; 38,8]

* Los valores representan la media, desviacion estéandar e intervalo de confianza del 95% para el valor promedio. VI: ventriculo izquierdo; VD: ventriculo
derecho; VFD: volumen fin de diastole; VFS: volumen fin de sistole; VL/D: volumen latido/descarga; FEVI%: fraccion de eyeccion del VI; MM: masa
miocéardica; VFDIX: volumen fin de didstole del VI indexado; VFSIX: volumen fin de sistole del ventriculo indexado; VL/DVIX: volumen latido/descarga
VI indexado; MMX: masa miocardica indexada. Index: valor ajustado segun area de superficie corporal del paciente.
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Figura 6. Concordancia inter e intraocbservador de la valoraciéon de los ma-
pas de T1 nativo en individuos sanos de Medellin (2018-2021). La precision
interobservadores estd en el panel a y la precision intraobservador de cada
radiologo en los paneles b-c. DE: desviacion estandar.

Discusion

Este es el primer estudio en Colombia en analizar los valores
normales de mapas de T1 y T2 nativos y la FV en individuos sanos
usando un resonador 3T.

Encontramos una media de T1 nativo para toda la muestra de in-
dividuos sanos de 1.177 ms (DE 43,19 e IC 95% 1.092-1.261). Estos
valores son similares a los informados en la literatura en resonador
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3T. Gottbrecht et al. (14) hicieron un metaanalisis cuyo objetivo fue
comprender el grado de variabilidad entre estudios que reportaban
mediciones de mapas de T1 nativo en adultos sanos. De 120 articulos
publicados (n=5.541 pacientes), 62 utilizaron resonador 3-T, de estos,
28 fueron realizados con equipo 3T Siemens. En estos ultimos se encon-
tr6 una media unificada de mapas de T1 nativo de 1.192 ms (IC 95 %
1.171-1.214) (14), similar a los resultados aqui descritos de T1 nativo
1.177 ms (IC 95% 1.166-1.187). Por otro lado, Von Knobelsdorft-
Brenkenhoff et al. (15) obtuvieron valores normales de mapas de T1
nativo en resonador 3T (Magnetom Verio, Siemens) en 60 individuos
sanos (30 hombres) en Alemania, con secuencia de mapas T1 nativo
(Modified Look-Locker Inversion Recovery [MOLLI]) y encontraron
valores de T1 nativo de 1.158 ms (IC 95% 1.074-1.250), los cuales
son ligeramente menores a los hallazgos de este estudio. Roy et al. (16)
—75 individuos sanos, 36 mujeres— y Granitz et al. (1) —58 individuos
sanos, 33 mujeres— informaron una media de mapas T1 nativo para
toda la muestra de 1.162 ms (DE 80) y 1.183 ms (DE 37,5), respec-
tivamente, ambos con resonador 3T, que al comparar con los de este
trabajo no tienen diferencia estadisticamente significativa (p= 0,106).

Al analizar en este trabajo el comportamiento de los mapas T1
nativos en relacion con la edad y el sexo, se encuentra que los valores
de T1 nativo se incrementan con la edad en las mujeres, en quienes
este valor siempre es mas alto en todos los grupos etarios que en los
hombres; sin embargo, esta diferencia no fue estadisticamente signifi-
cativa. Estos resultados son similares a los publicados por Roy et al.,
quienes obtuvieron valores de mapas T1 nativo (MOLLI) para mujeres
de 1.194 ms (DE 48) y hombres 1.128 (DE 103), siempre mas altos
en mujeres (16).

Los valores absolutos normales de mapas de T1 nativo en el presente
estudio son similares a los informados en estudios previos llevados a
cabo en condiciones similares (resonador 3T, secuencia MOLLI y marca
Siemens) y, por ende, son un marco de referencia fundamental para la
interpretacion de los estudios en la caracterizacion tisular miocardica.
Sin embargo, como se ha descrito en publicaciones recientes por Razzaq
et al. (17) y Kranzusch et al. (18) el informe de los resultados de los
mapas T1 en valores absolutos no permite la comparacion directa de
los resultados de examenes efectuados en instituciones con equipos de
diferente teslaje y marca, por la variabilidad secundaria al hardware y
software de los mismos. Estos autores recomiendan el empleo de valores
de puntuacion z (desviaciones estandar) para informar los resultados
de los mapas de T1 nativo y T2 miocardicos, con el fin de eliminar
la variacion de los resultados cuantitativos absolutos del mapeo en
diferentes sistemas de RM y potencias de campo, siempre y cuando
se utilicen secuencias de la familia MOLLI en los estudios que se van
a comparar. Especificamente, Razzaq et al. (17) en su estudio docu-
mentaron mejoras significativas en la concordancia entre escaneres de
diferente marca y teslaje sobre los valores de mapas T1y T2 nativos al
comparar los valores de puntuacion z en lugar de los valores absolutos,
con una buena concordancia de los valores de puntuacion z T1 y T2
resultantes. Ademas, no se observé una variabilidad significativa entre
las muestras emparejadas especificas de cada escaner para los datos de
mapeo de valores de puntuacion z, mientras que si hubo diferencias
significativas en los valores absolutos de T1 y T2 entre escaneres. Si en
el presente estudios se comparan los valores absolutos y de puntuacion
z de los mapas de T1 nativo (media: 1.177 ms DE 43,19 / 2DE 86,38,
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valores normales de T1: 1.090-1.263 ms) y T2 (media: 38,9 ms DE 2,57
/ 2DE 5,14, valores normales de T2: 33,76-44.04 ms), son similares a
los obtenidos por Razzaq et al. (17) con escaner y secuencia iguales
a las utilizadas en el presente trabajo (Siemens Skyra 3-T y secuencia
MOLLI), mapas T1 (media: 1.210 ms DE 31/2DE 62, valores normales
de T1: 1.148-1.272 ms) y mapas T2 (media: 41 ms DE 2,5 / 2DE 5,
valores normales de T2: 36-46 ms). Estos resultados apoyan la nocion
de un efecto positivo al expresar los resultados de los mapas T1 y T2
como puntuaciones z en entornos clinicos.

En este trabajo se encontré que los mapas de T1 nativo son una
herramienta valida y precisa con adecuada concordancia inter e in-
traobservador. Asimismo, la concordancia intraobservador para cada
radidlogo indico que el sesgo promedio fue nulo (p=0,2) en ambos casos
y no hubo sesgo proporcional aun cuando se observara que el 8% de
los datos estuvieran por fuera de los limites de concordancia para el
radidlogo 1. Estos resultados indican que la lectura del mapeo T1 es
independiente del operador. Hallazgos equiparables con los encontrados
en el estudio de Kai Lin et al. (19), quienes evidenciaron buena repro-
ducibilidad. Por otra parte, Aus dem Siepen et al. encontraron valores
de mapeo T1 estables en el tiempo en pacientes sanos, con mapas de T'1
basales de 1.017+£24 ms vs. seguimiento de 1015421 ms (p=0,6) (20).

Se observaron diferencias relacionadas con el sexo y la edad en
los volumenes cardiacos y en la masa del VI, como era de esperarse.
Se encontraron mayores volimenes ventriculares y masa ventricular
izquierda en hombres, lo cual es similar a otras publicaciones que han
obtenido valores de referencia en poblacion sana con similar rango de
edad. Granitz et al. (1) analizaron a 60 voluntarios sanos (40,1 afios +
13,7, 33 mujeres) en resonadores 3-T'y 1.5-T y encontraron que la masa
miocardica indexada del ventriculo izquierdo (58,6 + 5,9 g/m? en muje-

resy 72,5+ 9,6 g/m? en hombres), el volumen de fin de diastole (123,0
mL + 23,2, mujeres) y sistole del ventriculo izquierdo (43,2 mL + 13,6,
mujeres), eran menores en las mujeres, a diferencia de la FEVI que fue
menor en los hombres (60,0 % =+ 6,6 vs. 65,6 % + 5,8 p=0,001). Alfakih
et al. (21) evaluaron 60 individuos sanos (30 hombres) en resonador
1.5-T (Philips Intera CV MRI system) y encontraron que los valores
de VFDindex para el VI (hombres=82,3 mL/m? + 14,7, mujeres=77,7
mL/m? £ 10,8) y el VFDindex para el VD (hombres=86,2 mL/m? +
14,1, mujeres=75,2 mL/m? + 13,8) eran mayores en los hombres y la
fraccion de eyeccion fue mayor en las mujeres (hombres=65,5% =+
4,1, mujeres=67,1 % * 4,6). En otros estudios en poblaciones inglesa
y belga, encontraron hallazgos con tendencias similares (16,22).
Maceira et al. estudiaron 120 pacientes sanos entre 20 y 79 afios (60
mujeres) a quienes les midieron la FV izquierda por RMC en equipo
de 1.5-T. Al igual que en el presente estudio (figura 5), Maceira et al.
(22) observaron que los valores de voliimenes ventriculares y la masa
del VI estan influenciados por la edad, con tendencia a la disminucion
progresiva en los valores de FV a medida que avanza la edad. En el
estudio aqui documentado, la fraccion de eyeccion de la poblacion de
mujeres es superior a la encontrada por Maceira et al. y el grupo con mas
diferencia fue el de mujeres entre 40 y 59 afios (22). Estos resultados
también estan en consonancia con un estudio internacional reciente de
Raisi-Estabragh et al. (23) que incluye 9.088 individuos sanos y en el
cual describen que los volumenes de las cavidades ventriculares eran
mayores en los hombres que en las mujeres, incluso tras la indexacion
por area de superficie corporal, con una tendencia descendente de los
voliimenes ventriculares en edades avanzadas, y la correspondiente
reduccion de las medidas de la funcion ventricular.

Tabla 4. Comparacidon de los volumenes ventriculares derechos e izquierdos absolutos e indexados, fraccién de
eyeccién y masa ventricular izquierda entre la cohorte de Medellin y las cohortes de los estudios de Kael-Boehm

et al. (24) y Macedo et al. (25) en mujeres y hombres

Mujeres

Macedo, Brasil, 2013

Parametro Medellin, 2024 Kawel-Boehm, 2015, metaanalisis (n: 53/3 centros Brasil/20-80
(n: 32/Medellin/20-80 afios) (n: 105/Europa/20-80 afios) (24) : -
anos) (25)

VFD VI mL 92,6 (61,7-123,5) 2DE 30,9 132 (86-178) 2DE 46 114,4 (62,4-166,4) 2DE 52
VFS VI mL 24,9 (10,4-39,4) 2DE 14,5 44 (22-66) 2DE 22 40,1 (5,1-75,1) 2DE 35

VL VI mL 67,4 (44,2-90,5) 2DE 23,16 87 (57-117) 2DE 30

Masa VIl g 79,3 (55,3-103,2) 2DE 23,94 98 (56-140) 2DE 42 74,8 (34,6-115) 2DE 40,2

FEVI % 73,3 (61,8-84,7) 2DE 11,48 67 (57-77) 2DE 10 66,1 (53,1-79,1) 2DE 13

VFDI VI mL/m? 56,2 (42,5-69,8) 2DE 13,62

76 (56-96) 2DE 20 68,5 (34,6-102,1) 2DE 33,6

VFSI VI mL/m? 15,1 (6,7-23,4) 2DE 8,36

24 (14-34) 2DE 10 24 (1,4-46,6) 2DE 22,6

VLI VI mL/m? 41,1 (30,8-51.3) 2DE 10,26 52 (38-66) 2DE 14
Masa VI g/m? 48,2 (37,8-58,5) 2DE 10,32 61 (41-81) 2DE 20 44,6 (21,2-68) 2DE 23,4
VFD VD mL 95,9 (60,0-131,7) 2DE 35,84 139 (77-201) 2DE 62 15 (63-167) 2DE 52
VFS VD mL 31,0 (13,6-48,3) 2DE 17,32 54 (24-84) 2DE 30 45,4 (16,8-74) 2DE 28,6
VL VD mL 64,9 (38,8-91,0) 2DE 26,1 84 (48-120) 2DE 36
FEVD % 67,8 (54,8-80,7) 2DE 12,94 61 (51-71) 2DE 10 61(45,4-76,6) 2DE 15,6

VFDI VD mL/m? 58,1(41,8-74,3) 2DE 16,22

80 (48-112) 2DE 32 68,6 (38,2-99) 2DE 30,4

VFSI VD mL/m? 18,8 (8,9-28,6) 2DE 9,88

32 (12-52) 2DE 20 271 (10,1-44,1) 2DE 17

VLI VD mL/m2 39,3 (27,5-51,0) 2DE 11,72

53 (35-71) 2DE 18
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Hombres

Medellin, 2024

Kawel-Boehm, 2015, metaanalisis

Macedo, Brasil, 2013

Parametro (n: 32/Medellin/20-80 afios) | (n: 105/Europa/20-80 afios) (24) Bras(i’l’/:zsg’_/gzo‘::r.?;'s‘;s(zs)
VFD VI mL 134,4 (86,4-182,3) 2DE 47,94 160 (106-214) 2DE 54 142 (98,6-185,4) 2DE 43,4
VFS VI mL 42,4 (20,7-64,0) 2DE 21,66 54 (26-82) 2DE 28 50,1 (21,9-78,3) 2DE 28,2
VL VI mL 91,9 (60,5,2-123,3) 2DE 31,4 108 (72-144) 2DE 36
Masa VI g 123,9 (84,9-162,88) 2DE 38,98 134 (92-176) 2DE 42 15,2 (63,2-167,2) 2DE 52
FEVI% 68,6 (60,0-77,1) 2DE 8,52 67 (57-77) 2DE 10 64,9 (52,7-77) 2DE 12,2

VFDI VI mL/m? 71,3 (49,6-92,9) 2DE 21,66

81(57-105) 2DE 24 74,2 (48-100,4) 2DE 26,2

VFSI VI mL/m? 22,5 (11,22-33,7) 2DE 11,28

26 (14-38) 2DE 12 26,3 (11,7-40,9) 2DE 14,6

VLI VI mL/m? 48,8 (35,7-61,8) 2DE 13,06 54 (42-66) 2DE 12
Masa VI g/m? 65,9 (47,5-84,2) 2DE 18,32 67 (49-85) 2DE 18 59,8 (36,4-83,2) 2DE 23,4
VFD VD mL 149,8 (91,9-207,6) 2DE 57,82 184 (118-250) 2DE 66 149 (81,4-216,6) 2DE 67,6
VFS VD mL 54,1 (26,9-81,2) 2DE 27,16 79 (41-117) 2DE 38 64,1 (25,5-102,7) 2DE 38,6
VL VD mL 95,0 (58,6-131,4) 2DE 36,4 106 (68--144) 2DE 38
FEVD % 63,9 (54,4-73,38) 2DE 9,48 62 (52-72) 2DE 10 57]1(42,9-71,3) 2DE 14,2

VFDI VD ml/m? 79,4 (53,7-105,0) 2DE 25,62

91 (61-121) 2DE 30 77 (44,2-109,8) 2DE 32,8

VFSI VD mL/m? 28,6 (15,5-41,6) 2DE 13,08

39 (19-59) 2DE 20 33,4 (15,4-51,4) 2DE 18

VLI VD mL/m? 50,5 (33,6-67,3) 2DE 16,82

57 (41-73) 2DE 16

VFD: volumen al final de la didstole; VFS: volumen al final de la sistole; VL: volumen latido; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; FEVD:

fraccion de eyeccion del ventriculo derecho.

Un hallazgo relevante del presente trabajo es que los valores ab-
solutos e indexados de los volimenes ventriculares de la cohorte de
individuos sanos son menores a los informados en estudios previos,
como se puede observar en la tabla 4, en la que se comparan los valores
normales con dos estudios, una revision de la literatura de Kael-Boehm
et al. (24) de estudios realizados en poblacion europea caucésica y
otro de Macedo et al. (25) en poblacion brasilefia. Se seleccionaron
estos dos estudios pues en esos trabajos, al igual que en el presente, se
utilizé un posproceso de las imagenes en el que los musculos papilares
se incluyen en la masa del VI y no en el volumen ventricular. Segtn se
describe en un metaanalisis de Raisi-Estabragh et al. del 2021 (26), las
principales fuentes potenciales de variabilidad en los valores normales
entre las diferentes publicaciones sobre el tema son: 1) caracteristicas
de la poblacion estudiada (edad, sexo, etnicidad); 2) andlisis de las
imagenes (marca y version del posproceso, método de segmentacion e
inclusion o exclusion de los musculos papilares de la masa miocardica
ventricular); 3) protocolo de la RMC; y 4) caracteristicas del escaner
utilizado (teslaje, marca, etc.); las dos primeras son la mayor fuente de
variabilidad. Analizando todos los factores descritos, se considera que
la causa mas probable de la diferencia de los volumenes ventriculares
pueden ser diferencias en las caracteristicas raciales de las poblacio-
nes estudiadas. Excepto el presente trabajo y el de Macedo et al. (25)
en Brasil, no se conocen estudios publicados de valores normales
de referencia de RMC en poblaciones latinoamericanas. La mayoria
de las publicaciones al respecto se basan en estudios en poblaciones
caucdsicas europeas y norteamericanas. Raisi-Estabragh et al. (23) en
el estudio que incluye un mayor nimero de individuos sanos (9.088)
publicado en 2024, tratando de disminuir los sesgos raciales incluye
poblaciones de varios paises y etnias (caucasicos, afrodescendientes,
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chinos, asiaticos del sur y otros); sin embargo, no se incluye pobla-
cion latinoamericana. Natori et al. (27) analizaron 800 pacientes (400
hombres), entre 45 y 84 aflos y encontraron que para los hombres no
hubo diferencias significativas en la mayoria de los pardmetros del VI
entre blancos americanos, afroamericanos e hispanos. Sin embargo,
el VFD del VI, el VFS del VI, y la masa miocérdica fueron diferentes
entre los asiaticos y otros grupos étnicos (p <0,05). En este estudio la
representacion de hispanos fue muy limitada y solo se incluy6 poblacion
hispana residente en Estados Unidos. Como se observa en la tabla 4, los
valores de volumenes ventriculares del presente trabajo son menores a
los encontrados en el estudio de Macedo et al. en Brasil; sin embargo, es
importante considerar que las proporciones entre las etnias (poblacion
mestiza, afrodescendiente, blanca, indigena, etc.) es muy diferente
entre Colombia y Brasil y puede explicar las diferencias encontradas.

Limitaciones

En el presente trabajo solo se incluy6 poblacion sana de Medellin,
lo que no se puede generalizar a Colombia o a la poblacion latinoa-
mericana. Por otro lado, se incluy6 un ntimero limitado de individuos
sanos que, aunque fue suficiente para establecer los valores normales
de referencia de mapas de T1 nativo y T2, es limitado para definir
valores de referencia de parametros de funcion ventricular para la
poblacion colombiana.

Conclusién

En este estudio se informan por primera vez en Colombia valores
normales de mapa T1 nativo (secuencia MOLLI), mapa T2 y funciéon
ventricular en individuos sanos de Medellin en resonador 3-T. Los va-
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lores normales de los mapas T1 nativo y T2 y de la funcién ventricular
variaron con la edad y el sexo de manera similar a lo informado en la
literatura. Se encontrd que los mapas de T1 nativo son una herramienta
valida y precisa con adecuada concordancia inter e intraobservador. Un
hallazgo relevante es que los valores absolutos e indexados de los vo-
Iumenes ventriculares de la cohorte de individuos sanos de este trabajo
son menores a los informados en estudios previos que usualmente se
han desarrollado en poblaciones caucasicas europeas y americanas; seria
de gran valor llevar a cabo un estudio multicéntrico en Colombia y en
Latinoamérica para definir sus propios rangos de normalidad con el fin
de mejorar la interpretacion de los estudios de RMC en esta poblacion.
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