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Resumen

Objetivo: Valorar la asociacion de las mediciones tridimensionales (3D) derivadas de la absorciometria de rayos X de
energia dual (DXA) lumbar con las fracturas osteoporoticas en las vértebras dorsales.

Material y métodos: Analizamos retrospectivamente 32 mujeres postmenopausicas: 16 con fracturas incidentes en las
vértebras dorsales y 16 controles sin ningtn tipo de fractura. Las DXA lumbares se adquirieron en la visita inicial (es
decir, antes del evento de fractura) y se midié la densidad mineral 6sea de area (DMOa) en las vértebras L1 a L4. Las
mediciones 3D derivadas de la DXA se evaluaron utilizando un software de modelado 3D (3D-SHAPER). La densidad mi-
neral 6sea volumétrica (DMOV) se calculé en el hueso trabecular, cortical e integral. También se midi6 el grosor cortical
y la DMO superficial (DMOs) cortical. Las diferencias en las mediciones derivadas de la DXA entre los grupos de fractu-
rados y controles se evaluaron utilizando una prueba t de Student no pareada. También se calcul6 la razén de probabi-
lidades (OR) y el area bajo la curva caracteristica operativa del receptor (AUC).

Resultados: En el presente estudio caso-control ajustado por edad no se encontraron diferencias significativas entre
los grupos de fracturados y controles en términos de peso (p=0,44), altura (p=0,25) y DMOa (p=0,11). Sin embargo, si
se encontraron diferencias significativas (p<0,05) en la DMOv integral y trabecular y en la DMOs cortical. La DMOv tra-
becular en el cuerpo vertebral fue la medida que mejor discriminé entre ambos grupos, con un AUC de 0,733, respecto
a 0,682 para la DMOa.

Conclusioén: Este estudio muestra la capacidad de los modelos 3D derivados de la DXA lumbar para discriminar entre
sujetos con fracturas incidentes en las vértebras dorsales y controles. Es necesario analizar cohortes mayores para de-
terminar si estas mediciones podrian mejorar la prediccion del riesgo de fractura en la practica clinica.

Palabras clave: modelado 3D, riesgo de fractura, osteoporosis, trabecular, cortical, fractura vertebral, densidad mineral
6sea volumétrica, densidad mineral 6sea superficial.

INTRODUCCION

Cada afio se producen 8,9 millones de fracturas relacio-
nadas con la osteoporosis en todo el mundo, lo que su-
pone una fractura cada 3 segundos?, siendo las fracturas
vertebrales las fracturas osteoporéticas mas comunes?.

La absorciometria de rayos X de energia dual (DXA,
por sus siglas en inglés) es el examen estandar para el
diagnoéstico de la osteoporosis y la evaluacion del riesgo
de fractura®*, gracias a ser una técnica de baja radiacion
y bajo coste. La DXA proporciona imagenes bidimensio-
nales (2D) en las que se mide la densidad mineral 6sea
del area (DMOa) proyectada a lo largo de la direccién an-

teroposterior (AP). Diversos estudios demuestran que
un valor bajo de DMOa medido en las exploraciones de
AP DXA se encuentra entre los mayores riesgos de frac-
tura3*®. Una disminucién de una desviacién estdndar en
la DMOa conduce a un aumento de entre 1,5 a 3,0 veces
el riesgo de fractura, dependiendo del lugar de la frac-
tura y del respectivo lugar de medici6n®. Sin embargo,
un valor bajo de DMOa no es suficiente para explicar
todas las fracturas. Estudios recientes sugieren que el
riesgo de fractura es alto cuando existe un valor bajo de
DMOa, pero esto no significa que el riesgo de fractura
sea despreciable cuando el valor de DMOa es normal3®.
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La mayoria de las fracturas vertebrales relacionadas con
la osteoporosis se localizan en el cuerpo vertebral®. En las
imagenes AP DXA de la columna vertebral, el cuerpo ver-
tebral se superpone con los elementos vertebrales poste-
riores, por lo que la DMO en el cuerpo vertebral no se
puede estimar por separado. Por otro lado, el riesgo de
fractura depende de la arquitectura del hueso trabecular y
el grosor del hueso cortical®. Sin embargo, los comparti-
mentos 6seos trabeculares y corticales son dificiles de eva-
luar por separado en las exploraciones AP DXA.

Como alternativa a la DXA, la tomografia computari-
zada cuantitativa (QCT, por sus siglas en inglés) propor-
ciona un andlisis tridimensional (3D) de las estructuras
6seas. En las imagenes de QCT, la DMO volumétrica
(DMOV) se puede medir en el cuerpo vertebral indepen-
dientemente de los elementos vertebrales posteriores,
e incluso se pueden evaluar por separado las estructuras
trabeculares y corticales®''2, En estudios previos se ha
evaluado la asociacion entre la DMOv derivada de la QCT
con la fractura vertebral®!3-17. También se han analizado
los modelos de elementos finitos basados en la QCT para
conocer las propiedades mecanicas de las vértebras y
predecir el riesgo de fractura vertebral'’-2°, Sin embargo,
las exploraciones de QCT en comparacion con las de DXA
suponen la exposicién a una dosis mas alta de radiacion,
ademads de ser econémicamente méas costosas. En con-
secuencia, la QCT rara vez se utiliza en la practica clinica
para la evaluacion del riesgo de fractura.

Con el fin de superar las limitaciones de las explora-
ciones de DXA y QCT, diversos estudios proponen el uso
de métodos de modelado 3D para estimar la forma y la
distribucién de densidad de los huesos a partir de un nu-
mero limitado de exploraciones DXA?!'?. Dichos estu-
dios utilizan un modelo estadistico tridimensional de la
forma y la densidad del hueso, el cual se registra en las
exploraciones DXA para obtener un modelo personali-
zado en 3D del hueso (tipo QCT). La precisién de esos
métodos?!'? se evalu6 mediante la comparacién de mo-
delos y mediciones en 3D derivados de DXA y QCT. Sin
embargo, segin nuestro conocimiento, no se ha reali-
zado ningun estudio sobre la asociacién de las medicio-
nes proporcionadas por las técnicas de modelado 3D
basadas en la DXA con la fractura vertebral.

Por otro lado, la AP DXA suele incluir sélo la region
lumbar (L1 a L4), ya que la caja toracica se superpone en
la proyeccidn, evitando el uso de la DXA para determinar
la DMOa en la columna toracica. Sin embargo, diversos
estudios indican que el mayor numero de fracturas ver-
tebrales relacionadas con la osteoporosis se producen en
la unién toracoabdominal (T12-L1)'*?6, Aunque se des-
conoce la razén de esta prevalencia mas alta, se ha suge-
rido que la cifosis toracica y la rigidez de la caja toracica
predisponen esta area a la fractura al aumentar la carga
vertebral en esta ubicacidon. Aunque las mediciones rea-
lizadas en el mismo sitio de la fractura muestran un
poder mayor de discriminaciéon, Budoff et al.?” encontra-
ron una alta correlacién entre DMOv trabecular en las
vértebras lumbares y DMOv trabecular en vértebras dor-
sales.

El objetivo de este estudio fue la evaluacion de la ca-
pacidad de las mediciones 3D derivadas de la DXA para
discriminar entre grupos de sujetos con fracturas inci-
dentes en las vértebras dorsales y controles. Para ello se
realiz6 un estudio retrospectivo de casos y controles, el
cual incluy6 mujeres caucasicas postmenopausicas que
experimentaron un evento de fractura en las vértebras

Rev Osteoporos Metab Miner. 2020;12(2):45-52

dorsales (casos) y mujeres controles de la misma edad
sin ningun tipo de fractura. Para cada sujeto, las medi-
ciones 3D derivadas de la DXA lumbar se obtuvieron en
la visita inicial de referencia (la cual tuvo lugar al menos
un afio antes del evento de fractura vertebral para suje-
tos en el grupo de fracturados) utilizando escaneos de
la AP DXA lumbar y una técnica de modelado 3D basada
en la DXAZ%,

MATERIALES Y METODOS

Poblacion de estudio

Analizamos retrospectivamente una base de datos reco-
pilada en CETIR Grup Medic (Barcelona, Espafia). La
base de datos esta compuesta por mujeres caucasicas
postmenopausicas de mas de 40 afos con visita inicial
de referencia y visita de seguimiento, ambas realizadas
entre los aflos 2000 y 2010. Los sujetos de la base de
datos se estratificaron en dos grupos: pacientes con frac-
turas incidentes relacionadas con la osteoporosis en las
vértebras dorsales (grupo de fracturados) y sujetos sin
ningun tipo de fractura (grupo de controles). Los crite-
rios de inclusion para el grupo de fracturados fueron:
ausencia de fracturas osteoporoticas prevalentes, frac-
tura osteoporotica incidente en las vértebras dorsales
durante el periodo de seguimiento (entre uno y diez
afios desde la visita inicial de referencia), y ausencia de
fracturas osteopordticas no vertebrales durante el pe-
riodo de seguimiento. Los criterios de inclusién para el
grupo de controles fueron: ausencia de cualquier tipo de
fractura osteopordtica en la visita inicial y durante al
menos siete afios desde la visita inicial de referencia. Se
excluy6 a los individuos de ambos grupos si tenian una
enfermedad dsea distinta de la osteoporosis, como os-
teoartritis grave, escoliosis grave, espondilitis, infeccién
de la columna o crecimiento anormal de los huesos; o se
habian sometido a una cirugia de columna. Cada sujeto
del grupo de fracturados fue emparejado por edad (+ 5
afios) con un sujeto del grupo de controles (1:1). Los pa-
rametros clinicos como la edad, el peso, la altura y el in-
dice de masa corporal (IMC) se recopilaron para cada
sujeto en la visita inicial de referencia. La base de datos
utilizada en el presente estudio forma parte de un estu-
dio anterior en el que se evalud la asociacion de las me-
diciones 3D derivadas de la DXA lumbar con distintos
tipos de fracturas vertebrales?.

Las fracturas vertebrales fueron confirmadas por un
radiologo especialista, el cual utiliz6 la evaluacion de
fracturas vertebrales de acuerdo con los criterios de cla-
sificacién semicuantitativos de Genant®. La ausencia de
fractura se determind revisando la historia clinica de los
sujetos, analizando las exploraciones AP DXA en las vi-
sitas iniciales y de seguimiento, y descartando a los su-
jetos cuya altura disminuy6 2 cm o mas entre la visita
inicial de referencia y la visita de seguimiento. La pre-
sencia (grupo de fracturados) o ausencia (grupo de con-
troles) de fracturas en las vertebras dorsales no se pudo
confirmar mediante morfometria para todos los sujetos,
por lo que el estudio se limita a fracturas clinicas.

Este estudio fue realizado segun lo prescrito por la
ultima version de la Declaracién de Helsinki. El Comité
Cientifico del CETIR Grup Médic dio su aprobacidn ética
para el uso de datos clinicos retrospectivos y de los re-
sultados de las mediciones en el alcance de este estudio.
Se asegurd el anonimato de cada sujeto que se mantuvo
mediante el uso de cddigos numéricos en todos los re-
gistros.
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Imagenes médicas y mediciones 2D derivadas de la DXA
Se adquirid una exploracion AP DXA lumbar en la visita
inicial de referencia para todos los sujetos incluidos en
el estudio. Las exploraciones DXA se realizaron con un
densitdmetro Prodigy (GE Healthcare, Madison, Wiscon-
sin, EE.UU.) y se analizaron con el software enCORE
(v14.10, GE Healthcare, Madison, Wisconsin, EE.UU.). Los
escaneos y andlisis DXA fueron realizados por un radié-
logo en el CETIR Grup Médic de acuerdo con las reco-
mendaciones del fabricante. Las medidas 2D derivadas
de DXA, como DMOa (en g/cm?), contenido de mineral
6seo (CMO, en g) y area (en cm?), se midieron en las ex-
ploraciones de AP DXA en las vértebras L1 a L4. El T-score
se evalu6 utilizando las curvas de referencia de GE-Lunar
para Espafia.

Mediciones 3D derivadas de 1a DXA

Las mediciones 3D derivadas de la DXA en el segmento
L1-L4 se obtuvieron con el software 3D-SHAPER (Galgo
Medical, Barcelona, Espafia) y las exploraciones AP DXA
adquiridas en la visita inicial de referencia (antes de la
fractura). 3D-SHAPER calcula un modelo personalizado
en 3D de la forma y la densidad de la columna lumbar a
partir de una tnica imagen AP DXA, como se describe en
Lopez Picazo et al.? y se resume brevemente a continua-
cion. Primero, la estimacion personalizada en 3D se ob-
tiene al registrar y ajustar un modelo estadistico de
forma y densidad en la imagen AP DXA. El modelo esta-
distico es previamente generado utilizando una base de
datos de entrenamiento con exploraciones QCT de hom-
bres y mujeres caucasicos. A continuacidn, se segmenta
el hueso cortical del cuerpo vertebral utilizando un al-
goritmo basado en modelos de intensidad?>?°. Dicho al-
goritmo calcula el perfil de densidad a lo largo del vector
normal en cada nodo de la malla de superficie 3D y lo
ajusta a una funcion definida por el grosor y la densidad
cortical, la ubicacién de la corteza cortical, la densidad
de los tejidos circundantes y el desenfoque de la imagen.
Finalmente, las mediciones 3D derivadas de la DXA se
realizan en diferentes regiones vertebrales y comparti-
mentos 6seos. La DMOv (en mg/cm?), el CMO (en g) y el
volumen (en cm?) se midieron en el hueso integral de la
vértebra total y del cuerpo vertebral. Estas mediciones
también se obtuvieron para los compartimentos trabe-
culary cortical en el cuerpo vertebral. La media del gro-
sor cortical (Cort. Th,, en mm) y la densidad mineral
6sea superficial del cortical (DMOs cortical, en mg/cm?)
se midieron en el cuerpo vertebral. La DMOs cortical es
la cantidad de hueso cortical por unidad de area inte-
grada a lo largo del vector normal en cada nodo de la
malla de superficie del cuerpo vertebral. Se calculé como
la multiplicacién de la DMOv cortical (en mg/cm?®) y el
Cort. Th. (en cm).

Tabla 1. Caracteristicas de los sujetos en la visita inicial

Controles
Nimero 16
Edad (afios) 63,9+ 7,7 [50,0 - 74,0]
Peso (kg) 61,7 10,1 [46,0 - 85,0]

Altura (cm)
IMC (kg/m?)

154,0 + 4,7 [143,0 - 161,0]
26,0 +3,6 [21,0 - 32,8]

Resultados expresados como media + desviacién estandar [minimo -
de masa corporal.

Analisis estadistico

Las estadisticas descriptivas, incluida la media y la desvia-
cion estandar, se utilizaron para analizar los grupos de frac-
turados y controles en la visita inicial de referencia. Las
diferencias entre los grupos se evaluaron utilizando la
prueba t de Student no pareada, después de verificar la nor-
malidad de los datos. Se considerd estadisticamente signifi-
cativo un valor de p<0,05. Se utilizaron regresiones logisticas
invariadas para investigar posibles correlaciones entre va-
riables independientes (peso, altura, IMC, medidas 2D y 3D
derivadas de la DXA) y el estado de la fractura. La capacidad
de las mediciones derivadas de la DXA para discriminar
entre sujetos con fracturas y sujetos control se evalué me-
diante el uso del area bajo la curva caracteristica operativa
del receptor (AUC, por sus siglas en inglés). Se calculd la
razon de probabilidades u odd ratio (OR) con intervalos de
confianza (IC) del 95% para estimar las probabilidades de
que se produzca una fractura vertebral por cada cambio de
una desviacion estandar en las mediciones derivadas de la
DXA. Para cada grupo se calculd el promedio de la forma 3D
yladensidad para visualizar las diferencias en la distribucién
de DMOW. Se utilizaron cortes en el plano medio del cuerpo
vertebral para visualizar la distribucién anatémica de las di-
ferencias en DMOw. La distribucién de DMOs cortical tam-
bién se calculé para cada grupo. Las diferencias en la
distribucién DMOs cortical se mostraron en una instancia de
la forma promedio. Los andlisis estadisticos se realizaron uti-
lizando Matlab Academic (versiéon R2015b, MathWorks, Inc,
Natick, Massachusetts, EE.UU.).

REsuLTADOS

Caracteristicas de los sujetos

En este estudio se incluyeron 32 mujeres caucasicas postme-
nopausicas: 16 pacientes con al menos una fractura os-
teoporotica incidente en las vértebras dorsales (grupo
de fracturados) y 16 sujetos de la misma edad sin ningtin
tipo de fractura (grupo de controles). El grupo de frac-
turados estaba compuesto por 11 sujetos con una unica
vértebra dorsal fracturada y 5 sujetos con multiples frac-
turas vertebrales. Se encontraron un total de 25 fractu-
ras vertebrales incidentes en los pacientes del grupo de
fracturados: dos T4, dos T7, una T8, una T9, tres T10,
una T11, nueve T12, cinco L1 y una L2. Se desconoce si
las fracturas vertebrales tenian deformidad en cufia, bi-
céncava o aplastamiento.

Los pacientes en el grupo de fracturados tuvieron un
evento de fractura vertebral en un promedio (* desviacion
estdndar) de 3,2+2,4 afios desde la visita inicial de referen-
cia. Se asegurd la ausencia de eventos de fractura osteopo-
rotica para los controles durante un periodo promedio de
8,4+1,0 afios. No se observaron diferencias significativas
(valor de p=0,05) entre los grupos de fracturados y contro-
les en términos de edad, peso, altura e IMC (Tabla 1).

Fracturados p*
16
64,9 +8,4 [48,8 - 75,7] 0,738
64,2 + 8,2 [54,0 - 83,0] 0,444
156,0 + 5,1 [148,0 - 169,5] 0,251
26,4 +2,9[22,0-30,8] 0,733

maximo]; *: valores p de la prueba t de Student no pareada; IMC: indice
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Mediciones 2D derivadas de la DXA
Segun los criterios de clasificacién de la OMS, el 94% de
los pacientes en ambos grupos tenian una DMOa baja (T
score de L1-L4 <-1). El grupo de fracturados estaba com-
puesto por 12 mujeres con osteoporosis, 3 con baja masa
6seay 1 con masa dsea normal; mientras que el grupo de
controles estaba compuesto por 5 mujeres con osteopo-
rosis, 10 con baja masa 6seay 1 con masa 6ésea normal.
La media de DMOa en el segmento L1-L4 del grupo de
fracturados fue 8,1% maés baja en comparacién con el grupo
de controles, aunque no significativa (p=0,11; tabla 2). Tam-
poco se observaron diferencias significativas en CMO y
area (p>0,05). La DMOa discriminé entre el grupo de frac-
turados y controles con un AUC=0,662. Cada disminucién
de una desviacién estandar en la DMOa se asocié con un
aumento de casi dos veces las probabilidades de presentar
una fractura osteoporoética en las vértebras dorsales
(OR=1,862; IC del 95%: 0,862-4,022).
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Mediciones 3D derivadas de 1a DXA

La DMOv integral en la vértebra total en el grupo de
fracturados fue un 10,2% menor que en el grupo de
controles (p<0,05; tabla 2). En el cuerpo vertebral, las
diferencias en la DMOv fueron mas pronunciadas en el
hueso trabecular (-16,2%, p<0,01) que en el hueso in-
tegral (-12,8%, p<0,01). La DMOv cortical en el cuerpo
vertebral fue 2,3% mas baja en el grupo de fracturados,
ademas de no significativa (p=0,477). La DMOs cortical
en el cuerpo vertebral en el grupo de fracturados fue
10,0% mas baja que en el grupo de controles (p=0,018).
La distribucién anatémica de las diferencias promedio
en la DMOv trabecular en el cuerpo vertebral entre los
sujetos incluidos en los grupos de fracturados y contro-
les se muestra en la figura 1. En ella se observa como
las diferencias en la DMOv trabecular son méas pronun-
ciadas cerca de las placas terminales del cuerpo verte-
bral.

Tabla 2. Mediciones derivadas de la DXA de la visita inicial en ambos grupos, diferencias entre grupos, AUCy OR

L1-L4 Controles Fracturados Diferencias p* AUC OR [IC 95%]
Mediciones 2D derivas de la DXA
DMOa 0931+0,126  0,856+0,133  -0,076 (-8,1%) 0,110 0,662 1,862 [0,862 - 4,022]°
CMO 46,6 £7,8 44,4 + 9,6 -2,7 (-5,8%) 0,392 0,613 1,382 [0,672 - 2,841]?
Area 50,0 +3,9 51,1+6,2 1,2 (2,4%) 0,523 0,488 0,785 [0,382 - 1,614]°
Mediciones 3D derivadas de la DXA
Hueso integral, vertebra total
Int. DMOv 256,2 +36,6 230,0 + 34,0 -26,2 (-10,2%) 0,044 0,691 2,296 [0,974 - 5,413]2
Int. CMO 40,5+ 6,9 38,1+8,4 -2,4 (-6,0%) 0,379 0,602 1,394 [0,677 - 2,868]*
Int. volumen 157,9 + 14,1 165,2 + 23,7 7,3 (4,6%) 0,300 0,574 0,670[0,317 - 1,417]°
Hueso integral, cuerpo vertebral
Int. DMOv 207,6 + 24,1 181,0 + 20,5 -26,6 (-12,8%) 0,002 0,793 4,557 [1,411 - 14,718]?
Int. CMO 21,3+3,1 19,2+39 -2,1(-9,7%) 0,109 0,652 1,865 [0,863 - 4,029]°
Int. volumen 102,6 +9,3 105,8 + 15,5 3,2 (3,1%) 0,484 0,531 0,766 [0,371 - 1,583]°
Hueso trabecular, cuerpo vertebral
Trab. DMOv 134,5+21,2 112,7 +16,3 -21,8 (-16,2%) 0,003 0,801 5,060 [1,406 - 18,208]°
Trab. CMO 12,0 +2,0 10,5+ 2,0 -1,5 (-12,7%) 0,038 0,688 2,338[0,996 - 5,486]*
Trab. volumen 89,4+8,7 93,3+13,8 3,8 (4,3%) 0,357 0,563 0,702 [0,334 - 1,473]°
Hueso cortical, cuerpo vertebral
Cort. DMOv 704,3 + 47,9 687,9 + 77,2 -16,3 (-2,3%) 0,477 0,543 1,307 [0,639 - 2,673]°
Cort. CMO 93+1,4 8722 -0,6 (6%) 0,401 0,570 1,373 [0,668 - 2,823]?
Cort. volumen 13,2+1,3 12,5+1,9 -0,6 (-4,7%) 0,294 0,621 1,492 10,716 - 3,110]*
Cort. Th. 0,66 + 0,06 0,62 + 0,05 -0,05 (-7,1%) 0,017 0,734 2,659 [1,115 - 6,342]2
Cort. DMOs 52,2+6,5 47,0+5,1 -5,2 (-10,0%) 0,018 0,734 2,649 [1,111 - 6,313]*
Hueso cortical, regiones del cuerpo vertebral
Cort. DMOs (Superior) 58,7 £8,0 525 & 58 -6,3 (-10,7%) 0,017 0,730 2,722 [1,115 - 6,644]
Cort. DMOs (Inferior) 56,9+ 6,8 51,5+5,7 -5,3 (-9,4%) 0,023 0,754 2,793 [1,060 - 7,358]
Cort. DMOs (Anterior) 411+74 359+5,9 -5,3 (-12,8%) 0,035 0,699 2,363 [1,020 - 5,477]
Cort. DMOs (Posterior) 54,1+8,38 50,1+8,38 -4,0 (-7,4%) 0,209 0,637 1,629 [0,762 - 3,480]

Las mediciones de los grupos de fracturados y controles se expresan como media + desviacion estandar. Las diferencias entre grupos se expresan
como media (porcentaje). *: valores p de la prueba t de Student no pareada; valores p<0,05 se muestran en negrita; *: razén de probabilidades
correspondiente a una desviacion estandar de decremento en la medida; ®: razén de probabilidades correspondiente a una desviacion estandar
de incremento en la medida; AUC: area por debajo de la curva de caracteristica operativa del receptor; OR: razon de probabilidades; IC: intervalo
de confianza; Int.: integral; Trab.: trabecular; Cort.: cortical; DMOa: densidad mineral 6sea del area (g/cm?); CMO: contenido mineral dseo (g);
area (cm?); DMOv: densidad mineral dsea volumétrica (mg/cm?); volumen (cm?); Cort. Th.: espesor cortical (mm); DMOs: densidad mineral
6sea de superficie (mg/cm?); Int .: hueso integral; Trab .: hueso trabecular; Cort .: hueso cortical; Total: vértebra total; Cuerpo: cuerpo vertebral.
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La DMOv trabecular en el cuerpo vertebral fue la me-
dida asociada con unos valores mayores de AUC (0,801)
y OR (5,060; IC 95%: 1,406-18,208), en comparaciéon con
las otras mediciones derivadas de la DXA (Tabla 2). Se en-
contraron valores ligeramente mas bajos para la DMOv
integral en el cuerpo vertebral (AUC=0,793 y OR=4,557;
1C95%: 1,411-14,718). El mapa AUC asociado con los va-
lores de DMOv trabecular calculados en cada voxel de las
imagenes volumétricas de los sujetos incluidos en los gru-
pos de fracturados y controles se muestra en la figura 2.
Sélo se representan los AUC del percentil 90 (AUC
>0,720). Se alcanzo6 un valor AUC maximo de 0,815. Las
mediciones de DMOv trabecular muestran un valor AUC
mayor cerca de las placas terminales.

La DMOs cortical en el cuerpo vertebral se asocié con
unos valores mayores de AUC (0,734) y OR (2,649; IC

95%: 1,111-6,313), en comparacién con las otras medi-
ciones realizadas en el hueso cortical (Tabla 2). La dis-
tribuciéon anatémica de las diferencias promedio en la
DMOs cortical entre los sujetos incluidos en los grupos
de fracturados y controles se muestra en la figura 3 (su-
perior). Se encontraron diferencias mas pronunciadas
(color magenta) en las placas terminales de las vérte-
bras L1, L2 y L4. La DMOs cortical en la placa terminal
inferior fue la medida de DMOs con mayores valores de
AUC (0,754) y OR (2,793; IC 95%: 1,060-7,358). La fi-
gura 3 (inferior) muestra el valor AUC calculado utili-
zando DMOs cortical en cada vértice de la superficie del
cuerpo vertebral. Los valores AUC del percentil 90 (es
decir, en el rango de 0,777-0,836) estan rodeados con
un circulo rojo y se encontraron principalmente en las
placas terminales.

Figura 1. Distribucién anatémica de las diferencias promedio de 1a DMOv trabecular entre los sujetos incluidos en el grupo
de fracturados y los controles. Las diferencias se muestran en el plano medio coronal (centro) y en el plano medio lateral
(derecha) del cuerpo vertebral. La imagen izquierda muestra los planos usados. Los colores rojo-amarillo (respectiva-
mente azul-verde) indican regiones donde la diferencia en la DMOv trabecular entre los sujetos con fractura vertebral en
comparacion con los controles es en promedio mas baja (respectivamente mas alta). Los cambios no significativos (prueba
t de Student no pareada) se muestran en negro. El contorno en rosa indica la superficie peridstica del cuerpo vertebral
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Figura 2. Mapa de AUC calculado usando la DMOv trabecular en cada véxel de las imagenes volumétricas de los
sujetos incluidos en los grupos de fracturados y los controles. Solo se muestran AUC mayores al percentil 90 (AUC
>0,778). El maximo AUC observado es 0,930
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Figura 3. Superior: distribucion anatomica de las diferencias promedio en la DMOs cortical del cuerpo vertebral
entre los sujetos incluidos en el grupo de fracturados y de controles. Los cambios no significativos (prueba t de Stu-
dent no pareada) se muestran en gris. Inferior: el AUC se calculé utilizando la DMOs cortical en cada vértice de la
superficie del cuerpo vertebral de los sujetos incluidos en los grupos de fracturados y controles. Las regiones donde
las diferencias en la DMOs cortical no fueron significativas (prueba t de Student no pareada) en la region de interés
de la vértebra total se muestran en gris. Las regiones que muestran un AUC mayor que el percentil 90 (es decir, un
AUC>0,777) estan circuladas en rojo. E1 AUC maximo fue de 0,836
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Discusion

En el presente estudio se evalud la capacidad de las me-
diciones 3D derivadas de la DXA lumbar para discrimi-
nar entre mujeres postmenopausicas con y sin fracturas
osteopordticas en las vértebras dorsales. Las mediciones
3D derivadas de la DXA se realizaron en la visita inicial
de referencia (al menos un afio antes del evento de frac-
tura vertebral), utilizando exploraciones DXA estandar
y una técnica de modelado 3D?°.

La edad, el sexo y el IMC son factores de riesgo inde-
pendientes para las fracturas relacionadas con la osteo-
porosis®* En este estudio se utilizé una base de datos de
mujeres postmenopausicas pareadas por edad, para eli-
minar el posible efecto de estay el sexo en los resultados.
Aunque no se utilizaron criterios de inclusion relaciona-
dos con la altura o el peso para reclutar a los sujetos, no
se encontraron diferencias significativas entre los grupos
en términos de altura, peso e IMC en la visita inicial de
referencia.

No se observaron diferencias significativas en la DMOa
(-8,1%, p=0,110), pero si en la DMOv integral (-10,2%,
p=0,044). Por otro lado, se encontraron OR mayores para
las mediciones de DMOv derivadas de la DXA en el cuerpo
vertebral (OR=4,557; IC 95%: 1,411-14,718 en el hueso
integral, y OR=5,060; IC 95%: 1,406-18,208 en el hueso
trabecular) en comparacién con DMOa (OR=1,862; IC
95%: 0,862-4,022). Estos resultados son consistentes con
diversos estudios de la literatura, donde se encontré que
el OR para las mediciones de DMOv derivadas de la QCT
son similares o superiores, en comparacién con las medi-
ciones de DMOa'*1¢, Melton et al.** reportaron un OR lige-
ramente mayor para DMOv en el segmento L1-L3 (OR=2,2;

IC 95%: 1,1-4,3) en el hueso integral y (OR=1,9; IC 95%:
1,0-3,6) en el hueso trabecular, en comparacién con DMOa
(OR=0,7;1C95%: 0,4-1,2). Anderson et al.' reportaron un
OR mayor para DMOv en L3 (OR=5,3; IC 95%: 1,3-21) en
el hueso integral y (OR=5,6; IC 95%: 1,3-23,4) en el hueso
trabecular, en comparaciéon con DMOa (OR=2,8; IC 95%:
1,0-8,0). Grampp et al.'® reportaron un OR mayor para
DMOv en el segmento L1-L4 (OR=3,0; IC 95%: 1,5-6,1) en
el hueso integral y (OR=4,3; IC 95%: 1,8-10,1) en el hueso
trabecular, en comparaciéon con DMOa (OR=2,4; IC 95%:
1,4-4,2).

La DMOv trabecular en el cuerpo vertebral fue la me-
dida que mejor discriminé entre los grupos de fractura-
dos y de controles, con un AUC de 0,801, frente al 0,662
para DMOa. En la literatura se ha encontrado hallazgos
similares en estudios basados en QCT?*11-17.3%_ Chalhoub
et al.® reportaron un AUC de 0,79 para DMOv trabecular,
frente al 0,72 para DMOa. Melton et al.** reportaron un
AUC de 0,78 para DMOv trabecular, frente al 0,75 para
DMOa. Grampp et al.*® reportaron un AUC de 0,82 para
DMOv trabecular, frente al 0,78 para DMOa. Imai et al.?°
reportaron un AUC de 0,77 para DMOv trabecular, frente
al 0,71 para DMOa.

Las enfermedades degenerativas de la columna verte-
bral, la calcificacidon adrtica abdominal y otras lesiones
escleroticas aumentan artificialmente la DMOa medida
en la AP DXA3*1130 a pesar de que los pacientes con tales
patologias tienen mayor riesgo de fractura. La DMOVv tra-
becular en el cuerpo vertebral podria ser menos sensible
a los artefactos producidos por esas enfermedades, que
amenudo se encuentran en la superficie vertebral (hueso
cortical) o en el arco posterior. Esto podria explicar los
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valores de AUC mas altos encontrados para las medicio-
nes de DMOv trabecular de nuestro estudio. En este sen-
tido, las mediciones 3D derivadas de la DXA del hueso
trabecular en el cuerpo vertebral podrian proporcionar
una medida alternativa, superando la limitacién del diag-
nostico basado en DMOa al descartar espolones 6seos,
deformaciones locales en la superficie peridstica o en los
procesos vertebrales posteriores®’.

En el presente estudio, las diferencias fueron menos
pronunciadas en el hueso cortical (DMOs cortical: -10,1%,
AUC=0,734) que en el hueso trabecular (DMOv trabecu-
lar: -16,2%, AUC=0,801). Estudios biomédicos demos-
traron que la contribucidn del hueso cortical a la fuerza
vertebral suele ser baja en sujetos normales, pero podria
ser considerable en sujetos con osteoporosis®®3!. La pre-
cision de las mediciones derivadas de 1a DXA en el hueso
trabecular y cortical se evalud en trabajos anteriores?’.
Sin embargo, la corteza del cuerpo vertebral es muy del-
gada (de 180 a 600 um con un grosor medio de 380
um)?2, y los métodos de modelado 3D basados en la DXA
dificilmente pueden modelar deformidades locales, lo
que podria afectar la precision de la cortical. La DMOs
cortical se considera una medida mas robusta del hueso
cortical que la DMOV cortical, ya que, en general, es mas
facil de medir en imagenes de baja resolucién3'32,

Las diferencias locales entre los grupos de fractura-
dos y de controles se analizaron utilizando imagenes co-
dificadas por colores. Las diferencias promedio en la
DMOv trabecular entre los sujetos incluidos en los gru-
pos de fracturados y los controles y su respectivo AUC
fueron mayores cerca de las placas terminales y meno-
res en el centro del cuerpo vertebral. Estudios experi-
mentales de fracturas vertebrales en especimenes
muestran como las placas terminales del cuerpo verte-
bral son las regiones donde comienza el fallo a nivel del
tejido33-3¢. Esos hallazgos son consistentes con los estu-
dios biomecanicos que muestran que la fraccién de
carga maxima en el hueso trabecular ocurre normal-
mente cerca de las placas terminales?®3>3¢, La distribu-
cién anatémica de las diferencias promedio en la DMOs
cortical entre los sujetos incluidos en el subgrupo de
fractura de columna toracica y su respectivo subgrupo
de control muestra diferencias mas pronunciadas en las
placas terminales®*3¢, Los resultados son consistentes
con los estudios biomecanicos que muestran el grosor y
la densidad de la placa terminal, y la densidad del hueso
trabecular adyacente como buenos factores predictivos
de rigidez y resistencia locales.

La limitacién mas importante del presente estudio es
el nimero pequeiio de sujetos incluidos. Las principales
dificultades para incluir sujetos en el grupo de fractura-
dos fueron encontrar pacientes con imagenes DXA antes
de la fractura incidente, ya que la mayoria de los pacien-
tes acuden al consultorio médico después del evento de
fractura, y asegurarse de que los sujetos no presentaran
fracturas osteoporoticas prevalentes en ningun hueso
en la visita de referencia inicial. Ademas, nuestro estudio
es monocéntrico, solo incluye mujeres caucasicas postme-

nopausicas y no todas ellas tienen la misma vértebra
fracturada. Por lo tanto, los resultados solo pueden ex-
trapolarse a poblaciones con caracteristicas similares.
Ademas, debido al disefio de nuestro estudio (retrospec-
tivo y caso-control), no podemos implicar directamente
una asociacién causal entre la reduccion de las medicio-
nes 3D derivadas de DXA y la fractura osteoporotica.
Otra limitacion es que los participantes incluidos en este
estudio no se sometieron a un examen QCT. Por lo tanto,
no pudimos realizar una comparacion directa entre los
resultados obtenidos utilizando mediciones 3D deriva-
das de DXA con mediciones derivadas de QCT. Tampoco
se realiz6 una comparacion de las medidas 3D derivadas
de la DXA con otros métodos usados en la practica cli-
nica para la prediccion del riesgo de fractura (como el
Trabecular Bone Score -TBS- o la herramienta FRAX®).
Ademas, la presencia/ausencia de fractura vertebral se
confirmo6 mediante exploraciones DXA anteroposteriores
y morfometria vertebral (VFA, Vertebral Fracture Assess-
ment). Hubiera sido interesante incluir otras modalida-
des de imagen, como QCT o rayos X para evaluar mas a
fondo las fracturas vertebrales.

CONCLUSIONES

Este estudio de casos y controles mostr6 la asociacion de
mediciones 3D derivadas de DXA lumbar con las fracturas
osteopordticas incidentes en las vértebras dorsales. El
grupo de fracturados mostré valores inferiores de DMOv
medidos en diferentes regiones vertebrales y comparti-
mentos en comparacién a los valores medidos en el grupo
de controles. La DMOv trabecular en el cuerpo vertebral
fue la medida que mejor discriminé entre los grupos de
fracturados y de controles. Los métodos basados en mo-
delado 3D a partir de la DXA podrian ser una opcién va-
liosa para complementar las mediciones 2D estandar
derivadas de DXA en el manejo de la osteoporosis. En tra-
bajos futuros se realizaran estudios similares que incluyan
cohortes mayores para determinar si las mediciones 3D
derivadas de la DXA lumbar podrian mejorar la prediccion
del riesgo de fractura en la practica clinica. También se rea-
lizaran estudios caso-control con sujetos que presenten
exclusivamente osteopenia segun los criterios de la DMOa.
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