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Resumen

La biopsia ésea se considera el patron oro para el diagnéstico de la osteodistrofia renal (ODR )y de otras
enfermedades metabdlicas.

Nos preguntamos si es mas o menos ventajoso utilizar el trocar de Bordier en lugar de la aguja de Jamshidi.
Por otra parte se aplica un método semiautomatico mediante analisis de imagen para realizar estudio morfométrico.

OBJETIVOS:

1°) Comprobar los resultados de la biopsia obtenida por el trocar de Bordier frente a la obtenida con la aguja
de Jamshidi.

2°) Aplicacién de un método semiautomatico para el estudio morfométrico, desarrollado ex profeso , que
consume menos tiempo.

MATERIAL Y METODO:

Los cilindros 6seos proceden, por una parte, de cadaveres mediante el trocar de Bordier y la aguja de
Jamshidi, obteniéndose muestras de cada pala iliaca con ambos. Las biopsias han sido procesadas mediante
deshidratacion en alcohol e inclusiéon en metilmetacrilato. Se han efectuado cortes con un microtomo Reichert

Se ha aplicado analisis de imagen usando el software Visilog (R), para obtener parametros morfométricos.

Para calcular la cantidad de tejido susceptible de estudio histoldgico se visualizaron cortes de cilindros
0seos procedentes de cad aver, obteniéndose imagenes digitalizadas de cada una de las biopsias completas de las
que se obtuvieron resultados de superficie trabecular, superficie cortical, longitud y anchura.

Para el estudio de los pardmetros morfométricos se ha usado un método ideado ex profeso con Visilog y con
Visual Basic. Se ha realizado una macro con Visilog para la segmentacion de Volumen Trabecular (VT), Volumen de
osteoide (VOS), anchura de osteoide (WOS) y Volumen de fibrosis (Vfib) . Se ha confeccionado un programa en
Visual Basic, que procesa los datos obtenidos por Visilog, aplicando formulas matematicas a los valores que
suministra Visilog, basadas en calculo geométrico.
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RESULTADOS:

Se han practicado biopsias a 25 cad averes de los que se han obtenido un total de 72 muestras

No han sido véalidas para estudio morfométrico 6 de las 25 biopsias obtenidas con el trocar de Bordier,
(24%) ,y 5 de las 47 obtenidas con la aguja de Jamshidi, (10,6%).

No hubo diferencias significativas entre los valores medios de los parametros histomorfométricos entre las
biopsias obtenidas con el trocar de Bordier y la aguja de Jamshidi, tanto de la cresta iliaca derecha como de la
izquierda. Los coeficientes de correlacion fueron altos y con significacion estadistica, menos los de la anchura del
ribete de osteoide (WOS). Al comparar todos los valores (VT, VOS y WOS) obtenidos en las biopsias de Bordier
por un lado y todas las de Jamshidi por otro, sin tener en cuenta si procedian de la cresta derecha o izquierda, se
observa una alta correlacion y las medias no muestran diferencia estadisticamente significativa.

En 31 casos se ha calculado el VT de forma interactiva, siendo el indice de correlacion con el método actual
de 0,75 (p=0,000).

DISCUSION:

La superficie de hueso trabecular+hueso medular disponible para estudio a partir de la aguja de Jamshidi y
del trocar de Bordier es practicamente la misma
Si se comparan en conjunto las biopsias obtenidas con el trocar de Bordier y las obtenidas con la
aguja de Jamshidi, se aprecia que existe una buena correlacion entre ellas, con significacion estadistica.
Todo ello nos lleva a considerar que es aconsejable y suficiente, en nuestro medio, hacer uso de la aguja de
Jamshidi en lugar del trocar de Bordier

1°) La aguja de Jamshidi provoca menor morbilidad

2°) En la presente serie se ha obtenido con ella una superficie ésea til para estudio muy similar a la obtenida con el
trocar de Bordier.

3°) En base a nuestros resultados y de acuerdo con otros, seria aconsejable obtener dos muestras (una de cresta
iliaca anterior obtenida de forma horizontal, y otra contralateral y vertical).

CONCLUSIONES:

1°) La utilizacion de la aguja de Jamshidi para el estudio del hueso metab élico es recomendable (2 biopsias)
2°) El método morfométrico semiautomatico confeccionado ofrece resultados validos y ahorra el 80% del tiempo

Introduccion

La biopsia 6sea se considera el patrén oro para el diagndéstico de Osteodistrofia renal (ODR)l’Z’3

metabdlicas.
Se ha entablado discusioén acerca de cuél es el método de biopsia que proporcione un maximo de informacién con un minimo
de agresividad.

y de otras enfermedades

Se invoca por distintos autores, que la biopsia ha de tomarse con el trocar de Bordier 4. El inconveniente que presenta es la

mayor morbilidad 4 y la necesidad, en ocasiones,de sedar al enfermo, frente a la aguja de Jamshidi. La obtencién de la biopsia por
esta Ultima es facil y apenas provoca molestias al paciente, pero puede ser insuficiente para el estudio de par ametros morfométricos
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dinamicos °.

Aunque la valoracién diagnoéstica del hueso y m édula 6sea por un histopatélogo experto es esencial con o sin la informaciéon
adicional suministrada por la histomorfometria?, el estudio morfométrico de las mismas permite obtener parametros objetivables y
que sirven para la clasificacion de las ODR 36 gl problema m as importante para la practica de la morfometria es la gran cantidad de
tiempo y de recursos que consume, siendo utilizada principalmente en investigacic’m6 . Por ello existen intentos de buscar métodos
que permitan efectuar el anélisis morfométrico de forma lo mas automatizada posible, ya que la evaluacioén cuantitativa de los
parametros se realiza mejor usando métodos computerizadosz.

Normalmente se usan métodos interactivos o semimanuales. Con la tecnologia del analisis de imagen se han desarrollado
algunos métodos intentando la automatizacion® 8.

Nos preguntamos si es mas 0 menos ventajoso utilizar el trocar de Bordier en lugar de la aguja de Jamshidi. Por otra parte
quisimos aplicar un método semiautoméatico mediante analisis de imagen para realizar estudio morfométrico.

OBJETIVOS:

1°) Comprobar la calidad de la biopsia obtenida por el trocar de Bordier frente a la obtenida con la aguja de Jamshidi.

2°) Aplicacion y validaciéon de un método semiautomatico para el estudio morfométrico, desarrollado por nosotros, que
consume menos tiempo.

3°) Establecer parametros morfométricos de normalidad y patol6gicos a partir de los resultados obtenidos con este método.

Para ello

1°) Se obtendran biopsias de cadaver asi como de enfermos con diagnéstico de ODR.

2°) En las muestras obtenidas de cad aver se pretende medir la superficie susceptible de estudio de las biopsias de Bordier y de
Jamshidi para compararlas (Figura 1).

3°) Se comparar an los resultados obtenidos por el método de anlisis de imagen para morfometria, para cada tipo de biopsia y se
establecera correlacion entre una muestra de biopsias medidas de forma interactiva con las medidas de esas mismas biopsias por el

método semiautomatico.

4°) Se cruzaran los resultados morfom étricos con los diagn ésticos y extraeran los resultados significativos.

£y Ll A
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Figural - Cilindros obtenidos con el trocar de Bordier y con aguja de Jamshidi y tratamiento de los mismos mediante digitalizacién de la
imagen.

Material y Métodos
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Los cilindros 6seos proceden, por una parte, de cadaveres. Se ha obtenido una muestra de cada pala iliaca mediante el
trocar de Bordier y otra con aguja de Jamshidi . Por otro lado, se han estudiado biopsias realizadas a enfermos, la mayoria de ODR,
con aguja de Jamshidi.

Todas las biopsias han sido procesadas mediante deshidratacion en alcohol e inclusién en metilmetacrilato. Se han efectuado
cortes con un microtomo motorizado Leica JUng RM 2055 y se han estudiado tras tefirlos con los métodos de H-E, Tricroémico y Von-
Kossa.

Se ha aplicado analisis de imagen usando el software Visilog ®, para obtener par ametros morfométricos.

Para calcular la cantidad de tejido susceptible de estudio histolégico, segun se trate del trocar de Bordier o de la aguja de
Jamshidi, se visualizaron cortes de cilindros 6éseos procedentes de cadaver, tefiidos con tricrémico, con una lupa Leitz WILD TYP
376788 Plan 1x, obteniéndose imagenes de cada una de las biopsias completas. Las imagenes se capturaron con una camara CCD
Sony, adaptada a una tarjeta digitalizadora. Las imagenes digitalizadas se binarizaron y de forma interactiva se obtuvieron
resultados de superficie trabecular, superficie cortical, longitud y anchura (Figura 2).

Para el estudio de los parametros morfométricos se ha usado un método ideado ex profeso por dos de nosotros (JE y RA),
con Visilog y con Visual Basic. Se ha realizado una macro con Visilog para la segmentacion de Volumen Trabecular (VT), Volumen de
osteoide (VOS), anchura de osteoide (WOS) y Volumen de fibrosis (Vfib) . Se ha confeccionado un programa en Visual Basic, que
procesa los datos obtenidos por Visilog, aplicando férmulas matematicas a los valores que suministra Visilog, basadas en célculo
geomeétrico.

Todos los parametros obtenidos se incorporaron a una base de datos, y fueron explotados mediante el paquete SPSS.
(Figura 3)

http://www.conganat.org/7congreso/final/vistalmpresion.asp?d _trabgjo=213 30/09/2005



7° Congreso Virtual Hispanoamericano de Anatomia Patol 6gica Fégina5de 14

AREA TRABECTLAR

ABRES CCRTICAL EXTERN &

ARESL CCRTICAL IMTERRA

TONGTTT T CORTICAT. FETRER &

LRI TCD CORTICAL INTSRITL

LOMGITUD TOTAL

AMCHUERA

Figura 2: Se obtienen los valores de superficie de: TRABECULAS, CORTICAL EXTERNA, CORTICAL INTERNA y de longitud de :
CORTICAL EXTERNA, CORTICAL INTERNA y LONGITUD TOTAL y LONGITUD TRANSVERSAL.
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Figura 3 A) Segmentacion de las trabéculas mediante la funcion threshold, por niveles de gris. B) El AT+AM (AREA TRABECULAR +
AREA MEDULAR) equivale al n° de pixels que tiene la pantalla C) Para segmentar el osteoide , se delimitaba éste en en la imagen en
gris, tras lo cual se binariza,seleccion &hdose los ribetes. D) Para obtener los parametros de interés del osteoide se ide6 un
procedimiento matematico a partir de los puntos suministrados por Visilog. En la imagen se ha trazado la distancia “d” equivalente a la
longitud del osteoide,asi como coordenadas y otras distancias de interés para calcular “d”. Para la Fibrosis se procedié de manera

similar.

Resultados

MUESTRAS PROCEDENTES DE CADAVERES:

Se han practicado biopsias a 25 cadaveres.
Las biopsias correspondieron a 16 hombres y 9 mujeres. La distribucion se refleja en la tabla 1.

H M
De 11-20 afios 3 3 6
De 21-30 “ 7 1 8
De 31-40 2 1 3
De 41-50 *“ 3 3 6
De 51-60 1 1 2
TOTAL 16 9 25

TABLA 1: DISTRIBUCION POR EDADES
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De los 25 cadaveres se han obtenido un total de 72 muestras .

En la tabla 2 y en las figuras 4 y 5 quedan expuestas las medidas de longitud, anchura y areas obtenidas

BORDIER JAMSHIDI
Superficie media * 36,05 27,57
Longitud media ** 6,37 9,92
Anchura media ** 5,66 2,78
Espesor medio de ambas corticales** 3,19 3,15
Superficie media de corticales™ 16,44 6,45
Superficie media sin corticales™ 22,88 22,7

2

TABLA 2: Medidas de superficie y longitud en las biopsias obtenidas por sendos procedimientos. (*:en mm<’ **: en mm.)

CALIDAD DE LAS BIOPSIAS:

Se han desechado 11 biopsias , debido a que la mayor parte de la superficie correspondia a cortical, o por estar sesgadas, o
por mostrar las trabéculas deterioradas al corte.

Por tanto, el nUmero de biopsias que se someten a examen son 19 obtenidas con el trocar de Bordier (10 de cresta iliaca
drcha y 9 de cresta iliaca izqda.) y 42 obtenidas con la aguja de Jamshidi (23 de cresta iliaca drcha y 19 de la izqda.)
Esto significa que no han sido vélidas para estudio morfométrico 6 de las 25 biopsias obtenidas con el trocar de Bordier,

(24%) , y 5 de las 47 obtenidas con la aguja de Jamshidi, (10,6%).

PARAMETROS HISTOMORFOMETRICOS.CORRELACION:

No hubo diferencias significativas entre los valores medios de los parametros histomorfométricos entre las biopsias obtenidas
con el trocar de Bordier y la aguja de Jamshidi, tanto de la cresta iliaca derecha como de la izquierda, salvo el VT del lado derecho,
que si muestra valores mayores con el trocar de Bordier y la diferencia tiene significacion estadistica. Los coeficientes de correlacion
fueron altos y con significacion estadistica, menos los de la anchura del ribete de osteoide (WOS) (Tabla 3).

Ne BORDIER JAMSHIDI p Coeficiente correlacion
(ESM)
VT drcho. 7 25,37 (2,89) 19,48 (2,8) 0,01 0,80 (p=0,029)
VT izqdo. 8 24,15 (1,8) 22,24 (2,0) 0,06 0,90 (p=0,002)
VOS drcho. 7 16 (7,1) 21,7 (13) 0,47 0,92 (p=0,002)
VOS izqgdo. 6 17,2 (10,3) 7,9 (5) 0,18 0,92 (p=0,009)
WOS drcho. 7 9,2 (2,2) 9,08 (2,2) 0,91 0,65 (p=0,108)
WOS izqdo. 7 13,39 (2,4) 10,6 (1,8) 0,28 0,45 (p=0,302)

Tabla 3: Resultados histomorfométricos de biopsias obtenidas con trocar de Bordier y aguja deJamshidi, de cresta iliaca derecha e
izquierda. (t-test de Student para comparacién de medias y Coeficientes de correlacién). (ESM: error standard de la media).

Al comparar todas las biopsias de Bordier por un lado y todas las de Jamshidi por otro, sin tener en cuenta si procedian de la
cresta derecha o izquierda, se observa una alta correlaciéon y las medias no son diferentes con significacion estadistica (Tabla 4).

Ne BORDIER (ESM) JAMSHIDI p Coeficiente de
(ESM) correlacion
VT 10 25,03 (1,8) 21,89 (2) 0,06 0,72 (p=0,17)
VOS 7 16,42 (6,2) 20,9 (8,5) 0,34 0,86 (p=0,003)
WOS 10 11,7 (2,17) 10,4 (1,6) 0,35 0,77 (p=0,009)

P: valor de p con la t de Student para muestras apareadas

PARAMETROS EN INDIVIDUOS NORMALES:

http://www.conganat.org/7congreso/final/vistalmpresion.asp?d _trabgjo=213

Tabla 4: Comparacién de parametros histomorfométricos de biopsias obtenidas por el trocar de Bordier y aguja de Jamshidi. (t-test
de Student para comparacién de medias y Coeficientes de correlacién). (ESM: error standard de la media).
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La media de VT,VOS y WOS de las biopsias obtenidas con aguja de Jamshidi, que se consideran validas se expresan en la
tabla 5, en donde también se exponen los resultados del trocar de Bordier.
Se han excluido aquellas biopsias cuyo VOS sea mayor de la media de VOS + una desv.standard ( casos 8,9 y 10).

Fégina 8 de 14

Media Desv.Standard Minimo Maximo N© de casos
VOS J 7,36 5,69 0,10 20 20
VOS B 13,32 12,36 2,35 39 9
WOsS J 8,63 3,57 0,01 14,30 20
WOS B 12,51 8,93 0,01 32,79 10
VT J 19,05 5,04 9,74 27,30 19
VT B 25,62 5,77 15,33 34,65 11

Tabla 5: Valores medios de Volumen OSTEOIDE (vos), Anchura Dee ribetes de osteoide (WOS) y Volument trabecular (VT) , en
biopsias obtenidas con trocar de Bordier (B) y aguja de Jamshidi (J).

VALORES EN LAS BIOPSIAS DE ENFERMEDAD OSEA METABOLICA:

Los 40 casos se sistribuyen segun los diagn 6sticos, correspondiendo 35 a O.D.R., 3 a Osteoporosis, una biopsia valorada
como normal y otra de Hiperparatiroidismo (HPT) primario.

En la Tabla n® 6 aparecen los valores de VT, VOS, WOS y Vfib de los distintos diagndsticos.Se adjuntan a la tabla los valores
procedentes de los cilindros obtenidos con aguja de Jamshidi a cadaveres. Existe diferencia de medias con significacion estadistica
entre el VOS y el Vfib, entre los diagnésticos de enfermedad 6sea metabdlica y los sujetos normales.

Tabla 6: Valores de VT, VOS, WOS y Vfib de los cilindros 6seos obtenidos con aguja de Jamshidi. Se aplica la t de Student entre la
media del grupo de CADAVERES y cada uno de los otros grupos diagnésticos.

DIAGNOSTICOS VT (DS) VOS (DS) WOS (DS) Vfib (DS) N©
1:CADAVERES 19,7 (5,7) 0,09 (0,1) 9,02 (3,9) 0,00 21
2:0STEOPOROSIS 11,5 (4,3) 0,09 (0,1) 11,34 (8,9) |1,2 (1,7) 3
4:0DR ALTO REMODELADO | 16,2 (5,5) 0,28 (0,34) |11,3(5,04) |2,37(3,9) 21
(LEVE)

5:0DR ALTO REMODELADO | 21,5 (7,66) | 0,58 (0,43) | 12,6 (3,5) 16,8 (17,4) |10
(GRAVE)

7:0DR BAJO REMODELADO | 15,7 (7,24) |0,05(0,02) |7,08(1,7) 0,18 (0,08) |3
(ADINAMIA)

8:0DR MIXTA 16,10 0,44 13,7 0,17 1
9: NORMAL 19,5 0,02 5,7 1,5 1
10: HPT 1° 24,7 0,01 4.6 3,9 1
TOTAL 61

La aplicacion de la t de Student a la comparacion de medias entre los par ametros de los enfermos catalogados de ODR DE
ALTO REMODELADO(LEVE) Y (GRAVE) pone de manifiesto que el Gnico parametro morfométrico que expresa medias diferentes con
significacion estadistica, es la fibrosis (Tabla 7).

Tabla 7: Comparacién de medias para las variables VT, VOS, WOS y Vfib, entre los diagnésticos de ODR DE ALTO REMODELADO,
LEVE Y GRAVE. T-test para muestras independientes. Valores de p

VT 0,68
VOS 0,63
WOS 0,51
Vfib 0,000

COMPARACION CON LOS DATOS OBTENIDOS POR METODO INTERACTIVO:

En 31 casos se ha calculado el VT de forma interactiva, siendo el indice de correlacién con el método actual de 0,75
(p=0,000). En 4 casos (37,39,46 y 52) se ha calculado el VOS de forma interactiva, siendo el coeficiente de correlacion 0,73,
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aunque no muestra significacion estadistica por el n imero limitado de casos.
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Figura 4 - Medidas de longitud (en mm.)
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Jamshidi

Figura 5 - Medidas de superficie (en mmz2)

Discusi 6n

Con el trocar de Bordier se obtuvieron biopsias que son 8,48 mm2 mayores que las
obtenidas con la aguja de Jamshidi. Pero de ésta superficie media obtenida con el trocar
de Bordier (36,05 mm2), 16,44 mm2 corresponden a corticales, mientras que so6lo 6,45
mm2 de los 27,57 mm2 obtenidos con la aguja de Jamshidi corresponden a cortical. Esto
hace que la superficie de hueso trabecular+hueso medular disponible para estudio de
uno y otro método sea practicamente igual (22,8 vs 22,7) (Tabla 2).

Por otra parte, en nuestra experiencia, se han tenido que desechar el 24 % de
las biopsias obtenidas con trocar de Bordier y el 10,6 % de las de Jamshidi. Este alto
numero de biopsias no valorables hay que achacarlo, en parte al proceso de apredizaje.
No obstante, la diferencia es notoria a favor de la aguja de Jamshidi.

En general, las medias no son diferentes con significacion estadistica entre los

http://www.conganat.org/7congreso/final/vistalmpresion.asp?d _trabgjo=213 30/09/2005
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valores de VT, VOS y WOS, obtenidas por el trocar de Bordier y la aguja de Jamshidi, si
se comparan los de cresta iliaca derecha con los de la izquierda, excepcion hecha del VT,
que es mayor con el trocar de Bordier y que ademas las medias son diferentes con
significacidon estadistica, en el lado derecho.(Tabla 3)

Estas diferencias encontradas por nosotros, se han de achacar a las
caracteristicas de la toma, aunque no se correponde con lo encontrado por otros. (el VT
que obtiene Malluche con la aguja de 5 mm. es menor que el obtenido con la aguja de 3
mm., aunque las medias no son diferentes con significacion etadistica 7).

Sin embargo, si que obtiene diferencias con significacién estadistica en lo que
se refiere a VOS y WOS entre biopsias obtenidas de pala iliaca superior e inferior, y
entre los obtenidos de forma horizontal y vertical en individuos normales, lo que indica
que el hueso muestra variabilidad topogréafica. Esta variabilidad se refleja mas en unos
parametros que en otros. En la serie de Malluche” le ocurre también entre el % de
interferencia hueso -osteoclasto, % de interferencia hueso-osteoblasto y el % de lagunas
de Howship.

Si se comparan en conjunto las biopsias obtenidas con el trocar de Bordier y las
obtenidas con la aguja de Jamshidi, se aprecia que existe una buena correlacion entre
ellas, con significacion estadistica (Tabla 3).

Los parametros obtenidos por nosotros en individuos normales , se asemejan a
los obtenidos por Malluche’, aunque difieren con los obtenidos por Serrano®. (Tabla 8)

Tabla 8: Valores de VT, VOS y Vfib obtenidos por nosotros y por otros autores.

Nosotros Malluche Serrano
VT 19 20,7-21,1 |20
VOS 7,4 3,4-4 0,5
WOS 8,63 8,7-9,8 9,5

Todo ello nos lleva a considerar que es aconsejable y suficiente, en nuestro
medio, hacer uso de la aguja de Jamshidi en lugar del trocar de Bordier para la
obtencion de parametros morfométricos estaticos. No se ha podido comprobar la validez
para los parametros dinamicos debido a que en los enfermos sometidos a tratamiento
con tetraciclinas so6lo se ha utilizado aguja de Jamshidi.

En resumen:

1°) La aguja de Jamshidi provoca menor morbilidad

2°) En la presente serie se ha obtenido con ella una superficie 6sea util para estudio muy
similar a la obtenida con el trocar de Bordier.

3°) En base a nuestros resultados y de acuerdo con otros, seria aconsejable obtener dos
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muestras

Al comparar los resultados de enfermos de ODR con los valores de individuos no
enfermos, se aprecia que el VOS y el Vfib tienen diferencias significativas.

Para diferenciar la ODR de Alto remodelado en su forma leve de la forma grave,
el parametro Vfib es el que muestra medias diferentes con significacion estadistica.

Con nuestros resultados, valores de Vfib superiores a 10, son propios de ODR
de alto remodelado, Grave

Conclusiones

1°) La utilizacion de la aguja de Jamshidi para el estudio del hueso metab 6lico es recomendable (2 biopsias)
2°) El método morfométrico semiautomatico confeccionado ofrece resultados validos y ahorra el 80% del tiempo
3°) Con este método, un volumen de fibrosis (Vfib) > de 10 es indicativa de ODR de alto remodelado de forma Grave (Figura 6)

Figura 6 - ODR ALTO REMODELADO GRAVE
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