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OBIJETIVOS

Estudios recientes sugieren que la osteoporosis esta relacionada con la cantidad de grasa de la médula 6sea (1-5),

incluyendo trabajos que muestran una relacidn negativa entre la densidad mineral 6sea y el aumento en el volumen
de grasa medular observado en el envejecimiento, pacientes con anorexia nerviosa, o asociado a tratamiento con

medicamentos como los glucocorticoides, la quimioterapia e inhibidores de aromatasa (6-9).

Para cuantificar la cantidad de deposicidn de grasa en la médula 6sea influenciada por osteoporosis, estudios previos
han utilizado diferentes métodos radiologicos que incluyen absorciometria de rayos X de energia dual (DXA) (10), TAC
cuantitativa (11) y resonancia magnética (RM) (12-15). La RM proporciona un medio no invasivo para medir la
infiltracion grasa en la médula ésea. Especialmente, la espectroscopia de RM ha sido durante mucho tiempo
considerada como el patron de oro para tales mediciones en varios estudios clinicos [16-19]. Sin embargo,
espectroscopia de RM lleva mucho tiempo v es de disponibilidad limitada. Las técnicas en RM de separacién agua /
grasa basadas en desplazamiento quimico MRI (Dixon 2.0) permiten una cuantificacion no invasiva de la fraccion
grasa de la médula 6sea, habiéndose demostrado una buena concordancia entre la fraccion grasa nominal obtenida
con estas técnicas y la espectroscopia de RM (20). Las secuencias Dixon 2.0 proporcionan cuatro imagenes de cada
localizacion: imagenes solo de agua, solo grasa, en fase (agua y grasa) y fuera de fase (agua menos grasa). Para
obtener los datos de fraccion de grasa (FG), es necesario realizar un postproceso de las imagenes, que consiste en
una segmentacion manual del area de médula 6sea (por ejemplo cuerpo vértebra o cabeza femoral) en una de las
imagenes (habitualmente imagenes de solo agua), ROIs que se copian en la imagen de solo grasa; posteriormente la
FG se calcula con la media de S| de cada ROI (21). Estos pasos consumen tiempo e introducen el potencial de error de

registro de datos ya que los datos deben registrarse manualmente.

En ese estudio, los investigadores evaluan la concordancia y reproducibilidad de un nuevo algoritmo de segmentacion
semiautomatico especifico basado en Matblab frente a u proceso manual realizado con el programa Osirix, evaluando

la FG de la médula de columna vertebral y de cabeza femoral derecha en imagenes obtenidas con secuencias Dixon

2.0.

MATERIAL Y METODOS

POBLACION

Este trabajo es parte de una investigacion mas amplia, un ensayo clinico longitudinal que asigno al azar a mujeres
posmenopausicas diagnosticadas de cancer de mama que comenzaron a recibir terapia adyuvante con Al a uno de dos
grupos: un grupo tratado con un grupo de ejercicio o grupo de control. Entre mayo de 2012 y enero de 2016, 49 pacientes
con cancer de mama posmenopausicas (60,7 + -5 anos) se sometieron a exploraciones de RM obteniendo imagenes con
secuencias Dixon 2.0 de abdomen, pelvis y muslo después de la cirugia. Todos ellos, después del tratamiento de
quimioterapia y / o radioterapia, recibieron tratamiento con inhibidores de la aromatasa (Al). Los estudios de doce mujeres
posmenopausicas con cancer de mama (rango de edad: 62.5 ainos +/- 5.50) fueron elegidos para evaluar la concordancia y
reproducibilidad de dos métodos de segmentacidon. Dos radidlogos realizaron de forma independiente las mediciones; un
radiologo realizo las mediciones con una herramienta de segmentacion automatica y especifica desarrollada utilizando el
marco de trabajo de Matlab en dos ocasiones separadas con dos semanas de diferencia, y los dos radiélogos realizaron de

forma independiente medidas con el software Osirix.
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MATERIAL Y METODOS

TECNICA

Todos los examenes de MRI se realizaron con un sistema de resonancia magnética de 1,5 T inmediatamente después del

examen DXA.

RM abdominopélvica: las imagenes se adquirieron con los sujetos en posicion supina y los brazos colocados a lo largo de
los costados. Se utilizo una bobina phased-array de columna vertebral (region dorsal) y dos bobinas de cuerpo phased-array
de 6 canales (region ventral). Se obtuvieron localizadores sagitales, coronales y transversos desde el diafragma hasta la
sinfisis del pubis. Posteriormente se obtuvieron series transversales con secuencias Dixon 2.0 (VIBE-2D) durante apnea con
los siguientes parametros: TR; 9,98 ms; TE 2,39 /4,78 ms; FA: 109; Matriz 320 x 320; Grosor de seccion 3 mm; Ancho de
banda de lectura 330 Hz; FOV 500 x 500 mm2; Tamano de voxel 2.5x1.6x3.0 mm3; NEX 1; Tiempo adquisicion: 23 s; n2 de
imagenes 64. Debido a la limitacion del tiempo de adquisicion por la apnea requerida, se obtuvieron dos secuencias en
cada sujeto (dos volumenes de medio abdomen) consecutivas desde diafragma region pubiana. Los localizadores sagitales
se utilizaron para determinar los sitios anatomicos precisos para la adquisicion de imagenes, lo que permitio la ubicacion de

cada imagen segun referencia de nivel discal vertebral (Figura 1).

Figura 1

Imagenes representativas transversales Dixon 2.0 localizadas a mitad de |a altura del cuerpo vertebral de L4 en fase (a), fase opuesta (b),

solo grasa (c), solo agua (d) y (e) linea de referencia en localizador sagital.
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MATERIAL Y METODOS

RM de muslos: después de |la adquisicion abdominopélvica, los pacientes se reposicionaron con el sujeto en posicion
supina, las piernas planas sobre la mesa, paralelas cony los dedos de los pies dirigidos hacia la parte superior del gantry, con
los los pies sujetos entre si para evitar rotacion. Se utilizdo una bobina phased-array de columna vertebral (region dorsal) y
dos bobinas de cuerpo phased-array de 6 canales (region ventral). Se obtuvieron vistas sagitales, coronales y transversales
de los fémures. La exploracidn se realizo en plano transversal desde |la punta craneal de las cabezas femorales hasta el limite
articular del condilo fermoral externo mas caudal. Se obtuvieron dos conjuntos de secuencias Dixon 2.0 (VIBE-2D) con los
siguientes parametros: TR 9,98 ms; TE 2,39 / 4,78 ms; FA 109; Matriz 320x 320; Espesor de corte 3 mm Ancho de banda de

lectura de 330 Hz; FOV 500 x 500 mm?2; Tamano de voxel 1.6x1.6x3.0 mm3; numero de excitacion: 2; Tiempo de escaneo de

3 min 40 s; 64 numeros de imagenes (Figura 2).

Después de la ejecucion de las secuencias Dixon 2.0, se obtuvieron automaticamente un conjunto de imagenes de en fase,
fuera de fase, solo agua y solo grasa mediante un algoritmo de reconstruccion selectiva basado en desplazamiento quimico
automatico (Figuras 1-2). Este algoritmo a demostrado proporcionar una separacion estable de senal de agua y grasa para
imagenes de eco dual utilizando informacion de fase para resolver |la ambigledad de la g FOV rasa y Dixon, senal de agua en
la generacion de imagenes por desplazamiento quimico (22-24). Las imagenes localizadoras y coronales de los fémures se

utilizaron como referencia para etiquetar los niveles de cabeza femoral seleccionados para el estudio.

Figura 2

Imagenes representativas transversales Dixon 2.0 localizadas a nivel de fovea capitis, en fase (a), fase opuesta (b), solo grasa (c), solo

agua (d) y (e) linea de referencia en localizador coronal.
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ANALISIS DE IMAGEN

En ninguna de las imagenes se apreciaron anomalias morfolégicas o de senal de RM, como lesiones neoplasicas o fracturas

por compresion. Las imagenes s se transfirieron a ordenadores personales en formato Digital y Comunicacién en Medicina

(DICOM).

Anadlisis con software Osirix: todas las evaluaciones fueron realizadas por dos radiologos entrenados (Fl y AE). El analisis de
los datos se realizo con Osirix (version 5.5.1, OsiriX Imaging Software, www.osirix-viewer.com). Las imagenes de imagenes
de grasa y agua se cargaron y se registraron automaticamente en la funcion de visor de OsiriX. Se eligieron las imagenes
localizadas a nivel de |la mitad de los cuerpos vertebrales L2, L3, L4 y L5, y las imagenes de cabezas femorales a nivel de las
foveas capitis. Posteriormente se dibujaron manualmente regiones de interes (ROI) utilizando la herramienta de lapiz del
software Osirix. En los niveles vertebrales, los ROl se dibujaron en las imagenes de solo agua tal y como se ha descrito
previamentemente (21), incluyendo el area mas grande del hueso esponjoso excluyendo la cortical vertebral; los ROl se

copiaron en las imagenes correspondiente de solo grasa (como se muestra en la Figura 3).

Figura 3

Imagenes transversales solo de grasa (a, b, c) y solo agua
(d) en mitad de cuerpo vertebrall5. La region de interés
(ROI) se dibujé manualmente utilizando la herramienta de
lapiz del software Osirix (a) y se edito si era necesario con |a
herramienta repulsora (b). Los ROI se dibujaron en las
imagenes de solo agua abarcando el punto medio de los
cuerpos vertebrales incluyendo la mayor area del hueso
esponjoso excluyendo la cortical vertebral y el disco
intervertebral; los ROl se copiaron al conjunto de imagenes
correspondiente de la imagen solo grasa (c, d). La
intensidad de sefial media de cada ROl se registro

manualmente en una hoja de calculo.
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ANALISIS DE IMAGEN

Anadlisis con soft Osirix:

En los niveles de |la cabeza femoral, se dibujaron los ROl incluyendo el area mas grande de |la cabeza femoral excluyendo el

hueso cortical (como se muestra en la Figura 4).

Figura 4

Imagenes transversales solo de grasa (a, b, c)
y solo agua (d) en la cabeza femoral derecha
(nivel de fovea capitis). La ROl se dibujo
manualmente utilizando la herramienta de
lapiz del software Osirix (a) y se edito si era
necesario con la herramienta repulsora (b).
Los limites de la ROl incluyeron la mayor area
del hueso esponjoso excluyendo la cortical
de la cabeza femoral en el imagenes solo de
agua; los ROl se copiaron en el conjunto de
imagenes correspondientes de la imagen solo
grasa. La intensidad de senal media de cada
ROI se registré6 manualmente en una hoja de

calculo

Para cada nivel, la fraccion de grasa (FG) se calculo a partir de intensidades de senal derivadas de imagenes solo de grasa (IS

GRASA) e imagenes de solo agua (IS AGUA) de acuerdo con la siguiente féormula:

FG =IS GRASA / (IS GRASA +IS AGUA).



Congreso Nacuonal

Falacio de Congresos Baluarts

. Sociedad [spanola de Radnoloqla Medica

p 7" ‘-.

\

ANALISIS DE IMAGEN

Andlisis con software basado en Matlab: todas las evaluaciones fueron realizadas por el mismo radiélogo (Fl) dos veces

.

e
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para calcular el acuerdo intraobservador.

La aplicacion ha sido disenada para calcular automaticamente otros parametros ademas de la fraccion grasa. Para estimar
el valor de FG en la zona vertebral, se ha disenado un procedimiento semiautomatico. El software permite realizar las
mediciones tanto en plano axial como sagital. El usuario puede esbozar los limites de la vertebra utilizando diferentes
herramientas proporcionadas en la aplicacion, como elipse, poligono o una herramienta de manos libres, entre otras. La
herramienta de manos libres se eligio para dibujar el ROIS con los mismos criterios que se describen antes de usar el
software Osirix (Figuras 5y 6). De |la misma manera, la aplicacion permite importar los ROl realizados para otros estudios o

guardar los realizados para ser reutilizados en el futuro.

N

\

-l
Figura 5: Imagenes transversales de solo grasa a nivel de mitad Figura 6: Imagenes transversales de cabeza femoral derecha de
de L3 (a, b), imagen reconstruida en la linea sagital media (c) e solo grasa (a, b, c) y de solo agua obtenidas a nivel de fovea
imagen segmentada en la imagen del nivel L3 (d). Se eligid Ia capitis. Se eligio la herramienta de manos libres para dibujar
herramienta de manos libres para dibujar los ROIs con los los ROIs con los mismos criterios que se han descrito con
mismos criterios que se han descrito con Osirix. El software Osirix. El resultado del calculo de FG se superpuso utilizando
permitid realizar las mediciones en el plano axial (a, b) y medio una representacion de pseudocolor (d). Los datos se guardaron
sagital (c). El resultado del cdlculo de FG se superpuso y se exportaron a un archivo evitando el registro manual de
utilizando una representacion de pseudocolor (d). Los datos se datos.

guardaron y se exportaron a un archivo evitando el registro
manual de datos.

Una vez que se han terminado los ROI, el usuario puede seleccionar realizar la segmentacion, es decir, calcular el valor de
FF. Este valor se calcula de dos formas diferentes. Por un lado, el valor de FF se calcula en base a cada pixel incluido dentro
del del ROI. Para este fin, se emplean las imagenes de grasa y agua del estudio. Empleando los valores de grasa y agua de

cada pixel, el FF se calcula como:
FG pixel = FAT pixel / (FAT pixel + WATER pixel)

El resultado del calculo de FF se superpone utilizando una representacion de pseudocolor (Figuras 5y 6). Por lo tanto, cada
pixel se representa con un color que muestra el valor de FG (se usa el color de escala JET, siendo los colores azulados los

valores mas bajos, mientras que los tonos rojizos representan los valores mas altos).

Por otro lado, la cantidad total de FG se estima para cada ROl como |la suma de los valores FG de los pixeles que pertenecen
al ROI particular. Este resultado se puede guardar y exportar a un archivo para analizarlo mas a fondo, evitando el registro

manual de datos.
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ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis estadistico, se utilizd el programa SPSS Statistics 22. Se calcularon el coeficiente de Pearson, el grafico de
Bland-Altman y el coeficiente intraclase (ICC) para medir el acuerdo intraobservador e intermetodologico. Todos los
resultados fueron expresados como medias + desviaciones estandar; se consideraron estadisticamente significativas valores
P <0.05

RESULTADOS

No se apreciaron lesiones focales 6seas ni fracturas en las imagenes de los cuerpos vérterbras L2-L5 ni en las cabezas
femorales.

ACUERDO INTRAOBSERVADOR

No se observaron diferencias significativos en los valores medios de FG medidos por el mismo radiologo con el software
basado en Matlab (Figura 7).
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Figura 7 : El grafico muestra los valores medios de FG medidos por el mismo radiologo con dos
semanas de diferencia para calcular el acuerdo intraobservador.

En la Figura 8 se representan diagramas de Bland-Altman con las medidas con reproducibilidad mas alta y mas baja.
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Figura 8 : Bland-Altman plots representativos de reproducibilidad intraobservador (a,b) inter-software
(c,d) de medidas con los mejores valores de reproducibilidad (FG a nivel L3: a,c) y los peores valores de reproducibilidad
(FG a nivel de cabeza femoral: b,d).
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Los coeficientes de correlacion intraclase intraobservador revelaron un excelente acuerdo para la FG lumbar (ICC
0.988-0.997) y de |la cabeza femoral FF (ICC 0.989) (Tabla 1). El coeficiente de Pearson indico una alta correlacion entre
las dos mediciones.

Tabla 1
Vanabiidad intraobservador con el software semiautomatico basado en Matlab
L2 L3 L4 LS FHr
ICC (C1 95%) 0,993 (0,971 0.,998) 0,994 (0,977-0,988) 0,986 (0,952-0,996) 0,993 (0,977-0,998) 0,989 (0,962-0,997)
R 992+ F95** 970" 987 9TT
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ACUERDO ENTRE METODOS

La Figura 9 muestra los valores medios de FG medidos con los dos softwares
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Figura 9 : El grafico muestra los valores medios de FG medidos con los dos diferentes softwares para
calcular el acuerdo inter-métodos

FG

Los diagramas de Bland-Altman muestran las medidas con la reproducibilidad mas alta y con la reproducibilidad mas
baja (Figura 8).

No se encontraron diferencias significativas en las mediciones de FG obtenidas con los dos softwares, obteniendo un
coeficiente de Pearson indicando una alta correlacion (Tabla 2). Los coeficientes de correlacion intraclase inter-
meétodos revelaron en general de buen a excelente acuerdo para la medida de FG lumbar (ICC 0.821-0.906) y un buen
acuerdo para la medida de FG en la cabeza femoral (0.731) (Tabla 2).

Tabla 2

— o -
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- & ! y" - l: '. | .‘..

L2 L3 vy L5 FHr
ICC (C1 95%) 0.902 (0,672-0.971) 0.892 (0.598-0,971) 0.821 (0,328-0.950) 0.906 (0,672-0.973) 0,731(0,057-0,929)
R 839* 865* 773* 852 0.731*

ICC: corelacidn intracian; R: coeficiente de cormelacidn de Pesrson; *Nivel de significacion P < 0,01, **Nivel de significacdn P < 0,000
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CONCLUSION

Las secuencias Dixon 2.0 con separacion de grasa y agua basada en desplazamiento

guimico permiten la cuantificacion de FG de vertebras lumbares y médula osea femoral

con buena reproducibilidad. El nuevo algoritmo semiautomatico para segmentary

medir la médula osea presentado es comparable a la evaluacion realizada con Osirix.
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