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Resumen

Las dificultades que presenta el diagnos-
tico de las fracturas de cuerpos vertebrales
derivan de las proporciones del hueso trabe-
cular respecto del cortical (75:25). En un hue-
so largo donde la relacién trabecular a cortical
es 25:75, la fractura se define claramente por
la discontinuidad del tejido. Las fracturas de
cuerpos vertebrales son de las mas frecuen-
tes asociadas con la osteoporosis. Para muje-
res de 50 afios, el riesgo de fractura vertebral
duplica el de fractura de cadera o antebrazo.
No obstante haberse publicado 27 propues-
tas de definicién, el diagnéstico radioldgico
convencional de fracturas de cuerpos verte-
brales carece de una definicion de consen-
s0. Su ausencia incide en la evaluacion de la
prevalencia y el calculo del riesgo de fractura
a 10 afios y asimismo afecta la decision te-
rapéutica. Esta revision recorre la adquisicion
de conocimientos desde la descripcion de
osteoporosis posmenopausica de Albright
(1941), los andlisis de la prevalencia de fractu-
ras de cuerpos vertebrales usando radiogra-
fia convencional, hasta la decisién terapéuti-
ca basada en el riesgo de fractura a 10 afios
mediante el auxilio de la densitometria dual
por absorcién de rayos X (DXA). Todos estos
estudios han empleado alguna de las 27 de-
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finiciones propuestas de fractura de cuerpos
vertebrales.

Palabras clave: vértebras, fracturas, radiolo-
gia convencional, DXA, TBS, Trabecular Bone
Score, riesgo de fractura.

Summary

INDEFINITION IN THE RADIOLOGICAL
DIAGNOSIS OF VERTEBRAL FRACTURES
AND ITS IMPACT IN THE PREDICTION OF
THEIR RISK OF OCCURRENCE

The difficulties inherent to the radiological
diagnosis of fracture of vertebral bodies derive
from the proportions between their trabecular
to cortical bone contents (75:25). In long
bones, where the proportion is reversed, the
fracture is easily defined by the discontinuity
of tissue. The fractures of vertebral bodies are
the most frequent among those associated
with osteoporosis. For 50-years old women,
the risk of vertebral fracture is twice that of
hip or forearm fractures. Though the literature
contains a total of 27 definitions for the
radiological assessment of vertebral fractures,
no consensus has yet been attained. The
absence of a gold standard affects the
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analysis of prevalence, the estimation of the
risk of fracture and the therapeutic decision.
This revision reports the story of knowledge
acquisition since the early description of
osteoporosis by Albright (1941), the analysis
of prevalence of vertebral fractures with
conventional radiology to the calculation of
10-years risk of fracture using DXA. It may
be noteworthy that the latter studies have
not employed the same definition of vertebral
fracture.

Keywords: vertebrae, fracture, radiology, DXA,
TBS, Trabecular Bone Score, risk of fracture.

El diagnéstico radiolégico de fractura de
cuerpos vertebrales

El descubrimiento por Réntgen, en 1895,
de los rayos X modificé sustancialmente el
mundo médico al proveer nueva informacién
de gran valor diagnéstico. Segun E. Buzzi:'
No other innovation in medicine had ever be-
fore created the drama and astonishment that
x-rays did. A central reason for the rapid ac-
ceptance of the use of x-rays was a perception
of it as being a type of photography. And a
photo is a depiction of reality.

La primera definicion de osteoporosis po-
dria fecharse en 1941 con la comunicacion
de Albright y cols.? Dicha definicién reflejé el
reconocimiento de que la disminucion de la
masa y el deterioro de la arquitectura se com-
binaban para reducir la resistencia ésea que
conduciria a la fractura. El resultado de esa
definicién conceptual conducia, en la practi-
ca, a que el diagnéstico de osteoporosis se
concretara recién cuando el paciente otorga-
ba al clinico una prueba de su fragilidad ésea:
la ocurrencia de una fractura espontanea o
como consecuencia de un traumatismo ligero.

Sin embargo, aun no existe una definicion
de consenso para el diagnostico y la grada-
cién de fractura de un cuerpo vertebral. Esa
ausencia incide en la evaluacion de la preva-
lencia, el célculo del riesgo de fracturay la de-
cision terapéutica.
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El diagnéstico radiolégico de fractura ver-
tebral es un proceso costoso en tiempo y
trabajo. Comienza con una radiografia lateral
de columna de alta calidad, que requiere el
cumplimiento de normas precisas por parte
del paciente y del radidlogo (ejecucion de la
placa y lectura de la imagen). El examen vi-
sual cualitativo depende de la experiencia del
observador. Es un método subjetivo con baja
concordancia entre observadores.

Una reciente revisién de la European So-
ciety of Radiology ®compara los métodos dis-
ponibles y las definiciones propuestas para
el diagnostico por imagenes de las fracturas
vertebrales. Mejor aun, el apéndice de un
documento de la International Osteoporosis
Foundation* revisa los métodos empleados
para el diagnéstico radiologico de fracturas
vertebrales y las clasifica en:

a) estandarizados o morfométricos (11 re-
ferencias),

b) semicuantitativos (4 referencias) entre
los que se destaca el propuesto por Genant 3,
muy difundido porque utiliza un amplio espec-
tro de detalles para identificar las fracturas (16
referencias) y lo compara con los morfométri-
cos (6 referencias adicionales) y

c) cuantitativos basados en un algoritmo
informatico®’ con énfasis en los detalles de las
superficies articulares mas que en el cambio
de forma, con el objetivo de diferenciar entre
deformacion y fractura. La evaluacién de ima-
genes digitales se efectua con ayuda de una
tableta y lapiz digitalizador que almacena los
puntos de referencia en una PC a partir de los
cuales se determina el resultado.

Una comparacién de los tres métodos 8
concluye que, en la poblaciéon estudiada, la
prevalencia de fracturas vertebrales es de 10-
13%. El acuerdo entre los métodos fue mode-
rado. Las diferencias estuvieron relacionadas
con: 1) la calificacion diferencial de deforma-
ciones incipientes, 2) la definicidon de fractura
traumatica por el algoritmo y 3) la reduccién de
la altura vertebral identificada por el algoritmo,
no asociada a baja densitometria 6sea (DMO).
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¢Es la deformacioén igual a fractura?

La informacioén de la literatura indica que el
acufamiento vertebral comienza a edad tem-
prana y que es consecuencia de solicitacio-
nes mecanicas acompafnadas de altas tasas
de modelacién y remodelacion éseas. Con el
progreso de la edad, la fractura es un determi-
nante adicional de la forma y esta asociada al
deterioro de la estructura trabecular.®

Si la historia natural de una vértebra fue-
ra sufrir una progresiva deformacion hasta la
ocurrencia del colapso estructural, la distribu-
cién de vértebras deformadas a lo largo de la
columna vertebral deberia ser similar a la de
las colapsadas. Se ha publicado evidencia 012
que apoya la hipétesis de que la deformacién
de una vértebra no predice necesariamente
su colapso y que la osteoporosis vertebral
puede ocurrir como un fendmeno heterogé-
neo (focal) a lo largo de la columna.

Sin embargo, en pacientes con fracturas
vertebrales,' después de excluir los cuerpos
fracturados, el promedio de los angulos de
acufiamiento de las vértebras remanentes fue
identificado como un indicador de la vulne-
rabilidad vertebral. EIl aumento del valor pro-
medio de los angulos de acufiamiento de las
vértebras remanentes se encontro significati-
vamente asociado con la edad, baja DMO del
cuello femoral (DMO_), cifosis clinica (angulo
de Cobb) y fracturas vertebrales. De modo
que podriamos concluir que la deformacién
vertebral por encima de 2DS del acufiamiento
normal es una etapa previa a la fractura.

Los trabajos de predicciéon del riesgo de
fracturas vertebrales han utilizado alguna de
las 23 definiciones anotadas mas arriba.

La medicién de densitometria 6sea

Hasta la década de 1960 solo se podia
diagnosticar la pérdida de masa 6sea anali-
zando iméagenes radiologicas del hueso tra-
becular. Para que dicho cambio fuera visible
se requeria la pérdida de 30-50% del con-
tenido mineral. Era evidente que se nece-
sitaba algun método de mayor sensibilidad
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y que produjera informacién cuantitativa.

La DMO fue introducida por Cameron y
Soérensen en 1963 '“al describir la absorciome-
tria monofotdnica (SPA) utilizando la radiacion
gamma, monocromatica, del isétopo '?*Yodo.
La fuente de radiacion fue rapidamente reem-
plazada por rayos X cuyo espectro era filtrado
para producir un haz homogéneo (SXA). En la
década de 1970 se introdujo la absorciometria
con dos haces de fotones (DPA) utilizando una
fuente de %*Gadolinio, reemplazada en la dé-
cada siguiente por una de rayos X. La introduc-
cion clinica de DXA ocurrié en 1988. El uso de
radiacion con dos distintos picos de energia,
uno de los cuales es preferentemente atenua-
do por el hueso y el otro por los tejidos blandos
permite, por diferencia, cuantificar el conteni-
do mineral 6seo en regiones con importantes
masas de tejido blando tales como la columna
lumbar y el fémur proximal. Estos desarrollos
tecnolégicos avanzaron a la sombra de la idea
de que la resistencia 6sea a la fractura era una
funcién directa del contenido mineral.

La densidad mineral 6sea del cuello femo-
ral (DMO_) y el FRAX

La principal dificultad que ofrece la DMO al
clinico es su baja sensibilidad diagnéstica: la
mayoria de la fracturas osteoporéticas ocurren
en individuos con valores de DMO por enci-
ma de los umbrales establecidos (en general
osteopénicos). Ademas de la DMO, una serie
de factores han sido identificados como con-
tribuyentes al riesgo de fractura: edad, sexo,
fractura/s previa/s, antecedentes familiares de
fractura, inactividad fisica, cigarrillo, etc. Ade-
mas, estos factores permiten calcular un riesgo
de fractura sin conocer la DMO del sujeto.

La aparicion del FRAX,'>'® cuyo objetivo
fue ayudar a identificar a los pacientes apro-
piados para recibir terapia farmacoldgica,
consolidé el concepto de que la decisidn te-
rapéutica debe basarse en la estimacién del
riesgo de fractura y no solo en la medicion de
DMO_. EI FRAX establece tres niveles de ries-
go de fractura.
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Riesgo de fractura

Definicion

Bajo riesgo
Riesgo medio

Alto riesgo

<10% de probabilidad de fractura osteopordtica
10-19% de probabilidad de fractura osteoporética

>20% de probabilidad de fractura osteoporotica

Segun la probabilidad calculada para cada
caso, el especialista decidiria la terapéutica por
seguir. El instrumento esta actualmente dispo-
nible en 39 paises, incluso una version para la
Argentina formulada sobre la base de datos lo-
cales.'” No todas las versiones de los diferentes
paises han usado la misma definicion de frac-
tura vertebral. No obstante la amplia base ex-
perimental y la experiencia clinica en las que se
apoya, el FRAX tiene algunas limitaciones: trata
a nueve factores de riesgo como variables cate-
goricas, sin tener en cuenta la dosis o duracién
del tratamiento corticoide o el nimero, tipo y se-
veridad de las fracturas sufridas anteriormente
por el paciente.s®

Varios estudios epidemioldgicos han esta-
blecido que la fractura de cadera esta asociada
con el aumento de la mortalidad después de la
injuria y que la tasa de mortalidad al afio de la
fractura oscila entre 14 y 36% en pacientes afio-
sos (revisado en %),

FRAX vy las fracturas de cuerpos vertebrales
En la pagina web de FRAX se publica que,
ademas de calcular la probabilidad de fractura
de cadera a 10 afos, también predice la proba-
bilidad “of a major osteoporotic fracture (MOF)
(spine, forearm, hip or shoulder fracture)”.

La evidencia acumulada (de la cual citaré
solo cuatro referencias), producida por estudios
ex vivo 2'22 e jn vivo®2?* ha establecido significa-
tivas relaciones entre la DMO vertebral (DMO))
y su comportamiento mecanico. Como el cal-
culo de la probabilidad a 10 afios no requie-
re necesariamente el valor de la DMO_, cabe
preguntarse cuan aplicable es el FRAX para la
prediccion de fracturas vertebrales. Donald-
son y cols.?> han dado una primera respuesta

a este interrogante: el FRAX predice las MOF
con el dato de la DMO, o sin él. En su estudio
con 3221 pacientes concluyen que, conociendo
la edad y DMO_, la inclusion de los 8 factores
de riesgo adicionales no mejoran significativa-
mente la capacidad predictiva. Los predictores
mas importantes fueron: la comparacion de una
radiografia actual con la de base, la DMO_y la
edad.

Como ejemplos del uso de FRAX como indi-
cador de la eficacia terapéutica sobre fracturas
vertebrales y no vertebrales, citaré los ensayos
de Kanis y cols.? (efecto de bazedoxifeno) y de
Kaufman y cols.? (raloxifeno y bazedoxifeno).

¢(Es el FRAX la herramienta definitiva para
predecir la ocurrencia de fracturas vertebra-
les?

La fractura de un hueso largo se define, sin
lugar a dudas, por la discontinuidad del tejido.
La fractura de un cuerpo vertebral (excepto el
colapso) aun no tiene una definicion inequivoca.

La calidad ésea ha sido descripta por Boux-
sein® como “el conjunto de detalles y caracte-
risticas que determinan la capacidad del hueso
para resistir la fractura”. Esta definicién recono-
ce el caracter multifactorial de la resistencia a
la fractura: la microarquitectura,?®**° las propie-
dades del tejido como su grado de mineraliza-
cion®' y la acumulacién de microdafo.®233

La DMQ, y la microarquitectura de los cuer-
pos vertebrales se pueden evaluar con DXA,
una tecnologia de aplicacion clinica, muy di-
fundida, eficaz y no invasiva. El deterioro de la
microarquitectura puede determinarse con el
Trabecular Bone Score (TBS, revisado en ). El
TBS se obtiene con un programa de analisis de
imagenes digitales (TBS iNsight©) que analiza
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la distribucion de los niveles de gris de los pixe-
les de las imagenes obtenidas. Es un parametro
cuantitativo de la textura de las imagenes de
los cuerpos vertebrales en proyeccion antero-
posterior. Se ha demostrado que el TBS esta
fuertemente correlacionado con el nimero y la
conectividad de las trabéculas.®3 Segun los
resultados publicados, el TBS puede predecir
las fracturas con independencia de la DMO; el
empleo de los dos criterios mejora el valor pre-
dictivo en mujeres posmenopausicas.3®

Sin embargo, el grado de correlacion del
TBS con la DMOQ, es pobre (= 0,40; R*>=0,16).*
Segun estos autores, el TBS predice fracturas
vertebrales y las fracturas osteopordticas, tan
bien como la DMOQ, e independientemente de
la edad+DMO,. Esto indica que el TBS evalua
una caracteristica de la estructura diferente de
la densidad 6sea y asi satisface el componente
“microarquitectura” de la definicién corriente de
osteoporosis.

El primer informe de un estudio ajustando
las probabilidades calculadas por FRAX para la
predicciéon de fracturas vertebrales por los va-
lores de TBS fue presentado por Johansson y
cols.® El TBS puede adquirir valores entre 0,800
para microarquitectura deteriorada y 1,600 para
vértebras no deterioradas. El trabajo, realizado
con 33.368 mujeres de 40 a 100 afos, tuvo dos
objetivos: a) definir si el TBS provee informacion

Rodolfo C. Puche: Diagndstico radiolégico
y prediccion de fracturas vertebrales

independiente, igual o superior a la provista por
FRAX y b) construir un modelo probabilistico
para evaluar el efecto de incorporar TBS en la
prediccidon de major osteoporotic fractures. Cal-
cularon un factor de correccién para la predic-
cion de fractura a 10 afios, comparando las pro-
babilidades de fractura calculadas con TBS y
sin él. Identificaron una significativa interaccion
entre edad y TBS que se incorporé en el calculo
del factor:

Factor = 4,807 - [0,0342 x edad] - [2,801 x TBS]
+ [0,0235 x (edad x TBS)]

El factor de ajuste guarda una relacién inver-
sa con el valor de TBS y tiene un mayor efecto
en mujeres jévenes que en afiosas. Por ejemplo:
para una mujer de 80 afios con T-score -2,0 sin
factores de riesgo adicionales, la prediccion de
MOF a 10 afios es 16%. Si tiene un bajo valor
de TBS (en el percentilo 10™), la probabilidad
seria 17,7%. En cambio, si el TBS fuera alto (en
el percentilo 90%), la probabilidad se reduciria a
11,3%.

Con el mismo objetivo, otro estudio (The
Osteolaus Study %) fue realizado sobre 631
muijeres de 50-80 afios, residentes en Lausana.
En un segundo informe de avance,* sobre una
muestra ampliada (n= 991 mujeres), informan
los siguientes resultados:

Sensibilidad Especificidad
(%) (%)
BMD lumbar (umbral de T-score: -2,5) 29,4 82,7
TBS lumbar (umbral: -1,200) 51,5 771
FRAX fx osteoporéticas mayores, umbral 20% 38,2 94,8
TBS o FRAX fx osteoporéticas mayores, umbral 20% 63,2 74,4
TBS ajustado al FRAX. Todas las fracturas (umbral 20%) 50,0 89,9

A La eficacia diagndstica de un test se define en términos de sensibilidad y especificidad. La sensibilidad
es la fraccion de todos aquellos con fracturas que son identificados como tales por la aplicacion del test.
También es llamada fraccion de verdaderos positivos (FVP). La especificidad es la fraccion de todos aque-
llos no fracturados que son identificados como tales por la aplicacion del test. También es llamada fraccion

de verdaderos negativos (FVN) y es igual a [1-FVP].
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Y proponen modificar las probabilidades cal-
culadas por FRAX, ajustadas segun los terti-
los de TBS vertebrales:

Rodolfo C. Puche: Diagndstico radiolégico
y prediccion de fracturas vertebrales

Cambio de la probabilidad para
fracturas osteoporoéticas
vertebrales

Cambio de la probabilidad
para la fractura de cadera

TBS en el tertilo inferior >25% >30%
TBS en el tertilo medio Sin cambio Sin cambio
TBS en el tertilo superior <21% Sin cambio

Aun no disponemos de la metodologia ne-
cesaria para medir, in vivo, la acumulacién de
microdano (fatiga del material). Esta variable
es accesible mediante estudios histologicos
y tiene dos categorias: microdafio intratrabe-
cular y microfracturas de las trabéculas.?®%
El microdafo se muestra como una serie de
cortas fisuras en la superficie o larga fisuras a
través del espesor trabecular.*® Normalmente
el microdafno es reparado por las BMU (uni-
dades metabdlicas dseas). Las microfracturas
trabeculares son mucho menos frecuentes y
se consideran como el resultado de la acumu-
lacién de microdano.

Conclusiones

¢ La excepcionalidad de las fracturas de
cuerpos vertebrales derivan de la abundan-
cia relativa de hueso trabecular respecto del
cortical (75:25). En un hueso largo, la fractura
se define radiograficamente por la disconti-
nuidad del tejido; en estos huesos, la relacion
trabecular a cortical es de 25:75.

¢ La realizacién de estudios de prevalen-
cia de fracturas de cuerpos vertebrales es
compleja principalmente porque el diagnés-
tico radioldégico carece de una definicion in-
equivoca. Los requerimientos son multiples:
caracteristicas de la poblacién estudiada, el
numero de sujetos que se van a incluir, el cos-
to y el equipo de investigadores, el tiempo y

costo de seguimiento si el objetivo es definir
el riesgo de fractura a 10 afos, etc. El lector
apreciara que la falta de consenso radiologico
en la definicion de fractura de cuerpos verte-
brales induce a dudar del resultado numérico
de la prevalencia o la precision del riesgo cal-
culado.

e ; Afecta la conclusion anterior la toma de
decisién terapéutica? Me parece que no. El
peso que el clinico le dara al valor del riesgo
calculado sera solo un elemento mas en su
decision porque su paciente puede o0 no ser
fiel representante de la poblacién con la cual
se calcul6 el riesgo.

Esta revision ha procurado resumir el de-
sarrollo de los acontecimientos desde Albright
(1941) a la fecha. Mi generacién ha tenido el
privilegio de ser testigo de la acumulacion ex-
ponencial del conocimiento osteolégico. Es
previsible que pronto se descubra cémo me-
dir la magnitud del microdafio. Y entonces las
investigaciones sobre prediccion del riesgo
de fractura a 10 afios volveran a revisarse...
en una trayectoria sin final previsible.

Conflicto de intereses
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