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Abstract. Osteoporosis is a disease causing bone mass loss and quality deterio-
ration. The trabecular bone plays a very important role for the bone quality and
mechanical competence of the scaffold. It is known that the trabecular microar-
chitecture can improve the fracture risk prediction up to around 90%. Several
parameters seem to be correlated providing structural details, however, the tor-
tuosity of the trabecular network has not yet been seriously taken into account
and its contribution has not been fully investigated and understood. Here we
discuss and estimate the tortuosity based on the geodesic length and geodesic
reconstruction for radio-distal bone samples. It is shown that the trabecular net-
work tortuosity provides evidence of structural anisotropy and of its connectivity
level.

Resumo. A osteoporose é uma doen¢a que causa perda de massa e deterioracdo
ossea. O osso trabecular é muito importante para a qualidade e competéncia
mecdnica do esqueleto. Sabe-se que a microarquitetura trabecular pode elevar
a predicdo do risco de fratura para cerca de 90%. Vdrios pardmetros parecem
estar correlacionados, estabelecendo detalhes estruturais, entretanto, a tortu-
osidade da rede trabecular ainda ndo foi seriamente levada em consideragdo
e sua contribui¢cdo ndo foi completamente investigada e compreendida. Aqui
é discutida e estimada a tortuosidade baseada no cdlculo da distdncia e na
reconstru¢cdo geodésica para amostras do osso rddio-distal. Os resultados
mostram que a tortuosidade da rede trabecular prové evidéncias da anisotropia
estrutural e do nivel de conectividade.

1. Introducao

Com o aumento da longevidade, a incidéncia da osteoporose vem se tornando um
problema nao apenas de natureza clinica mas, também, de natureza socioecondmica. A
principal consequéncia da osteoporose é a ocorréncia de fraturas e fissuras dsseas que,
além de causar desconforto, muitas vezes necessitam de tratamentos e internacdes hos-
pitalares, contribuindo, muitas vezes, para a degradacdo da saude do paciente idoso, au-
mentando a morbidade e podendo levéa-lo a dbito. Todo este processo envolve custos
elevados, quer do setor publico ou privado, sendo estimado em cerca de 25 bilhdes de
dodlares os custos com a osteoporose nos EUA para 2025 [Burge et al. 2007]. No Brasil,
dados indicam que um em cada trés pacientes com fratura no osso iliaco sdo diagnosti-
cados como tendo osteoporose e, entre estes, apenas um em cada cinco recebem algum



tipo de tratamento. Os custos para o sistema de saide privado no Brasil, apenas com a
fratura osteoporética do fémur, foi da ordem de 12 milhdes de reais no periodo de um ano,
entre julho de 2003 e junho de 2004 [Araujo et al. 2005]. Neste sentido, torna-se, de fato,
muito importante que se desenvolvam técnicas que possam auxiliar a predi¢ao do risco de
fratura de um paciente de forma ndo invasiva e a um custo moderado.

z

A osteoporose é uma doenca caracterizada pela perda de massa Ossea e
deterioracdo da estrutura interna do osso canceloso. O osso canceloso € essencialmente
formado por uma rede de trabéculas e pela medula, sendo envolvido por uma parede
densa chamada osso cortical; por ser metabolicamente mais ativo [Wesarg et al. 2010],
0 osso trabecular é mais vulnerdvel do que o osso cortical. O padrdo ouro para o
diagnéstico da osteoporose é a Densitometria Mineral Ossea (DMO), mas ela é res-
ponsdvel por apenas 70-80% da variacdo da resisténcia 0ssea [Homminga et al. 2003];
por outro lado, estudos recentes indicam que a microarquitetura trabecular eleva este
valor para cerca de 90% [Carbonare et al. 2005, Accardo et al. 2005]. Em geral, va-
lores baixos de DMO sinalizam risco de fratura, porém alguns pacientes com valo-
res considerados moderados de DMO apresentam quadros de traumas Osseos graves
[Wesarg et al. 2010, Homminga et al. 2003]. Como a DMO ¢é uma medida que engloba
toda a estrutura 6ssea (osso cortical e osso canceloso), esta ndo é capaz de detectar as
deficiéncias e fragilidades na estrutura do osso trabecular.

Com a evolugdo de recursos tecnoldgicos para exames por imagem, caracteristicas
histomorfométricas e geométricas da estrutura trabecular, como a fragao volumétrica, es-
pessura trabecular, conectividade, propriedades eldsticas, etc, vém sendo amplamente ex-
ploradas e a microtomografia computadorizada (¢CT) expandiu ainda mais este horizonte.
Em um trabalho recente Roque et al. [Roque et al. 2010] mostram uma correlagdo posi-
tiva entre a fragdao volumétrica de osso trabecular, a Caracteristica de Euler-Poincaré, que
estima o grau de conectividade da estrutura, e o médulo de Young, para sua elasticidade;
estes parametros sdo importantes para a competéncia mecanica do osso. Por outro lado,
a estrutura trabecular pode ser vista como uma rede de vigas e pilares, que proporcionam
a resisténcia mecanica da estrutura quando sujeita a cargas e tensdes. Porém estas vi-
gas e pilares apresentam-se de forma sinuosa, devendo tal caracteristica ser levada em
consideracdo quando da estimativa da competéncia mecanica do osso trabecular.

Em meios porosos, a tortuosidade 7 é uma medida do grau de sinuosidade de um
poro, porém a tortuosidade geométrica € um conceito definido para uma estrutura fila-
mentosa qualquer. A rede trabecular apresenta-se de forma sinuosa e, portanto, parece
existir uma relacdo entre sua tortuosidade e demais parametros, o que deve ser melhor
investigado. A literatura da drea ainda nio dispde de um estudo sistematico sobre a tor-
tuosidade trabecular a partir de imagens e sua contribuicao para a competéncia mecéanica
ainda € pouco conhecida. Alguns trabalhos recentes discutem a importancia da tor-
tuosidade da cavidade medular para a estrutura do osso canceloso, utilizando técnicas
de ultrassom para estimi-la em algumas amostras in vitro de ossos bovino e humano
[Attenborough et al. 2005, Hughes et al. 2007, Aygiin et al. 2009].

Neste trabalho € apresentada e discutida a aplicacdo de um algoritmo para estimar
a tortuosidade da estrutura trabecular, o qual foi empregado em imagens 2D e 3D, obtidas
por microtomografia computadorizada. O trabalho estd organizado da seguinte forma: a
Secdo 2 traz subsidios tedricos: define-se o conceito de tortuosidade e descreve-se o al-



goritmo da reconstrucio geodésica; na Secdo 3, sdo apresentados os materiais e métodos;
na Secdo 4, estima-se a tortuosidade para o conjunto de amostras do osso radio-distal
e discute-se os resultados obtidos; finalmente, na Secdo 5, apresenta-se a conclusdo do
trabalho, mencionando-se alguns desafios futuros.

2. Embasamento Teorico

Esta se¢do destina-se a prover subsidios tedricos para o embasamento dos conceitos
e técnicas utilizados.

2.1. Tortuosidade

Em um meio poroso a tortuosidade T desempenha um papel importante na
descricdo da estrutura e apresenta diferentes conceitos [Clennell 1997]. Entretanto,
matematicamente, a tortuosidade caracteriza a sinuosidade de um filamento. Neste tra-
balho, este conceito serd aplicado as trabéculas. Geometricamente, a tortuosidade 7 é
definida como

L¢
=7,
onde L € a distincia geodésica entre dois pontos conexos na rede trabecular sem
transpassar outras fases (cavidade medular), e Ly € a distancia Euclideana. Na literatura,
alguns autores consideram a distancia Euclideana na equagao (1) como sendo a distancia
em linha reta entre dois pontos do poro, independente da geometria das fases. No entanto,
outros consideram a distancia Euclideana como a distancia entre dois planos paralelos
que delimitam a estrutura [Wua et al. 2006]. A Figura 1 ilustra ambos os casos.
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Figura 1. llustracao da distancia geodésica L e da distancia Euclideana L,
tomada entre planos e entre pontos.

O calculo da tortuosidade sobre o espaco imagem requer o desenvolvimento de
algoritmos que calculem a tortuosidade de um poro com base nos pixels que o repre-
sentam. A técnica adotada neste trabalho esta fundamentada no principio da reconstrucdo
geodésica proposta em Gommes et al. [Gommes et al. 2009], que busca associar um valor
de tortuosidade para toda a rede de poros na estrutura de rochas.

Para descrever a técnica, considere-se uma imagem 3D da estrutura trabecular
e um sentido de referéncia na dire¢do positiva do eixo z, denominada z+. A estru-
tura é varrida por um plano normal ao sentido 2+ e, utilizando-se o procedimento da
reconstrugdo geodésica (ver Subsecdes 2.2 e 2.3), estima-se a distancia geodésica L de
uma trabécula, a partir do plano varredor inicial até uma fatia m, como sendo o nimero



n de reconstrugcdes geodésicas necessdrias para alcancar a fatia m. As reconstrucoes
geodésicas recobrem todos os voxels que correspondem as trabéculas conexas as da
primeira fatia. Por outro lado, a distancia Euclideana Ly € determinada pelo nimero de
fatias obtidas pela propagacdo paralela do plano varredor. O nimero n de reconstru¢oes
geodésicas necessdrias para recobrir todas as trabéculas conexas até uma fatia m é tal que
m < n, com a igualdade ocorrendo apenas quando a rede trabecular é perpendicular ao
plano varredor.

Como para uma certa distdncia Euclideana Lg(m) tem-se diversos valores de
distancias geodésicas, ja4 que sdo necessdrias mais reconstrucdes do que o nimero de
fatias para recobrir a rede trabecular até a fatia m, tem-se uma distribui¢ao p(Lg, Lg) de
distancias Euclideana e geodésica, onde p dL g dL¢ € proporcional ao nimero de pontos
com distancia Euclideana [Lg, Ly +dLg] e distancia geodésica [L¢, Lo +dL¢|. A Figura
2a) mostra a distribui¢do para toda extensao na direcdo z+ para a amostra 266. Para es-
timar a tortuosidade da rede trabecular, define-se (L (m)) como a distdncia geodésica
média para uma certa distdncia Euclideana Lz (m). O grifico de dispersdao dos pontos
(Lg, (Lg)) pode ser facilmente obtido a partir das imagens e, assim, a tortuosidade pode
ser estimada como a inclinacao da reta de melhor ajuste para a distribuicao das distancias,
como ¢€ apresentado na Figura 2b).

Lg <Lg>
338+
300.12 1
T=1.2591
a) ; b) +
239 Le 239 Le

Figura 2. a) Grafico da distribuicao de distancias e b) grafico de Lz x (Ls), com
o valor da tortuosidade para a amostra 266.

2.2. Reconstrucao Geodésica em Imagens Bidimensionais

A técnica da reconstrugdo geodésica (RG), que pode ser aplicada a imagens bi ou
tridimensionais, ¢ um procedimento que reconstréi a imagem do espaco de poros pixel
a pixel, crescendo sempre na dire¢do ao longo do poro. Sendo assim, para reconstrui-
lo geodesicamente, o custo computacional depende do quao sinuoso ele é; quanto mais
sinuoso o poro, mais reconstrugdes sdo necessdrias para recobrir a imagem. A Figura 3
delineia o principio da reconstru¢ao geodésica para uma imagem bindria / quadrada com
16 pixels, utilizando um elemento estruturante de 4-vizinhos (£ E}).

Como mencionado anteriormente, as trabéculas estdo sendo consideradas como
se fossem poros, sendo representadas por pixels brancos, enquanto seu complemento esta
ilustrado em cinza, para melhor visualiza¢do. O algoritmo inicia copiando-se a primeira
coluna com pixels brancos, denotada por ry. Em seguida, a operacao usual de dilatacdo é
realizada com o elemento estruturante (6 F F,), o que resulta na imagem d;. A imagem
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Figura 3. Esquematizacao do funcionamento do algoritmo de RG para uma ima-
gem bidimensional 4 x4 pixels. Note que o pixel isolado no canto superior direito
€ eliminado durante o procedimento.

I3

dy é, entdo, intersecionada com a imagem inicial, I, resultando em ;. Aplicando-se sobre
a imagem r; a operacdo de dilatacdo, resulta em ds, que é novamente intersecionada com
1, obtendo-se 5. O procedimento € repetido até quando uma imagem dilatada resultar em
intersecdo vazia com [. A operacdo interse¢ao de imagens, N, é realizada do modo usual
para imagens bindrias, isto €, um pixel assume valor 1 (branco) se e somente se em ambas
as imagens ele tiver valor 1.

A RG 2D ilustrada na Figura 4a) € realizada tomando-se uma linha de varredura
partindo de + = 0 e varrendo a imagem na direcdo de = positivo. Em b), a linha de
varredura parte de x = m, onde m € o nimero de colunas, e varre na dire¢cdo negativa de
x. Analogamente para a direcao y.

a) b c) d) X

Figura 4. RG de uma amostra trabecular 2D (68 x 60) nas direcoes a) =+, b)
z—, ¢) y+ e d) y—. Em vermelho, o que foi reconstruido até a reconstrucao de
numero 60. Em branco, trabéculas isoladas, ignoradas pelo algoritmo por nao
terem conectividade com a linha de varredura inicial. Em azul, a RG apds a 60

reconstrucao. Em c) fica claro que o algoritmo volta na direcao y— para recobrir
toda a trabécula.

2.3. Reconstrucao Geodésica em Imagens Tridimensionais

Para imagens tridimensionais, o procedimento da RG segue exatamente os mesmos
passos, substituindo-se agora a linha de varredura por um plano varredor, a coluna inicial
por um plano inicial e contando-se com um elemento estruturante do tipo 6-vizinhos
(E'Eg). A Figura 5 mostra um exemplo tridimensional de rede trabecular (amostra 266)
que esta sendo geodesicamente reconstruida. As trabéculas que ja o foram, aparecem em
destaque (vermelho) na figura.

3. Materiais e Métodos

Nesta se¢do sdo apresentados os materiais € métodos utilizados para o desenvolvi-
mento do trabalho. O estudo de caso estd baseado em imagens 3D geradas por uCT



Figura 5. RG da amostra 266 nas direcoes a) z— e b) z—. Em vermelho, as RG até
o numero 240 e, em azul, as RG apos a 240? reconstrucao.

do osso trabecular do radio (pulso), as quais foram obtidas in vitro de 15 individuos.
As amostras, com tamanho lateral de 12mm, foram coletadas a uma distancia média de
9, 75mm a partir da extremidade distal do radio, tiveram selecionadas regides de interesse
(ROI) com tamanhos que variam de acordo com a analise clinica do material, e foram
imageadas com o scanner microCT-20 (Scanco Medical, Briittisellen, Switzerland) com
um voxel isotrépico de 34m de lado. Para remocgao de ruido, as imagens 3D pCT foram
filtradas com uso de um filtro Gaussiano 3D. Em cada caso, os histogramas em escalas de
cinza das imagens filtradas continham dois picos, correspondendo a medula e ao 0sso; as
imagens foram, entdo, binarizadas usando um limiar global igual ao minimo entre os dois
picos. A direcdo cranio-caudal foi identificada com o eixo z de cada amostra. Detalhes
adicionais com respeito a preparacdo das amostras e protocolos de aquisi¢ao das imagens
estdo descritos no trabalho de Laib et al. [Laib et al. 2001].

Para o estudo da tortuosidade, foram considerados os 15 conjuntos de imagens
pCT, tomando-se 239 fatias em cada conjunto, com ROIs formadas por 212 x 212,
237 x 237, 242 x 242, 252 x 252 e 257 x 257 pixels; as 10 outras possuem 268 x 268
pixels. As matrizes bindrias das imagens foram geradas com o programa Osteolmage
[Roque et al. 2005], o qual vem sendo desenvolvido pelos autores especialmente para
andlise de imagens trabeculares. As matrizes bindrias s@o utilizadas para a reconstru¢ao
geodésica (Subsecoes 2.2 e 2.3).

A RG foi efetuada nos seis sentidos principais do volume do osso trabecular das 15
amostras, ou seja, nas dire¢des de varredura 2+, z—, y+, y—, £+ e x—. Primeiramente,
sdo calculados os valores das distncias Euclideana Lyp(m) e geodésica Lg(m), para
m=1,...... , N, onde N corresponde ao niimero total de fatias; em seguida os valores
médios (Lg(m)) sdo computados e o ajuste linear dos valores (Lg, (L)) é considerado,
obtendo-se, portanto, o valor de tortuosidade (ver Subsecao 2.1) referente a cada sentido
de cada amostra.

As imagens tridimensionais presentes neste trabalho foram geradas com o soft-
ware livre ImageJ (http://rsbweb.nih.gov/ij/).

4. Resultados e Discussoes

A Tabela 1 apresenta os valores obtidos para as tortuosidades nos seis sentidos, para
cada uma das 15 amostras. Vé-se que, em alguns casos, as tortuosidades diferem significa-
tivamente em uma mesma dire¢do para uma mesma amostra. Isso decorre do fato do algo-
ritmo reconstruir algumas trabéculas distintas em cada sentido, que depende da conectivi-



Tabela 1. Tortuosidades estimadas nos seis sentidos das 15 amostras.

Amostra H Tot ‘ Toe ‘ Ty+ ‘ Ty— ‘ Tat ‘ To—
254 1.2895 | 1.2779 | 1.4726 | 1.4569 | 1.6514 | 1.6847
255 1.2618 | 1.2749 | 1.4693 | 1.4556 | 1.6534 | 1.6137
256 1.2711 | 1.2807 | 1.5870 | 1.5317 | 1.6582 | 1.6973
262 1.2574 | 1.2486 | 1.5057 | 1.4857 | 1.6496 | 1.5766
263 1.3159 | 1.3120 | 1.4512 | 1.4046 | 1.6659 | 1.7408
264 1.2686 | 1.2722 | 1.4776 | 1.4271 | 1.5043 | 1.5046
265 1.1716 | 1.1668 | 1.4345 | 1.4118 | 1.4608 | 1.4664
266 1.2591 | 1.2500 | 1.4459 | 1.4126 | 1.6284 | 1.6075
267 1.2452 | 1.2478 | 1.4881 | 1.4676 | 1.5739 | 1.5183
268 1.4453 | 1.4403 | 1.5571 | 1.5316 | 1.8812 | 1.8237
269 1.3108 | 1.2853 | 1.6766 | 1.5668 | 2.0818 | 2.2224
270 1.3207 | 1.2792 | 1.6012 | 1.5632 | 1.7564 | 1.6771
271 1.2541 | 1.2384 | 1.5541 | 1.5222 | 1.5471 | 1.6465
272 1.3377 | 1.3026 | 1.5686 | 1.5575 | 1.7688 | 1.8355
273 1.4291 | 1.4290 | 1.6344 | 1.5358 | 2.1542 | 2.0394

dade trabecular ocorrer da primeira fatia até a ultima, mas também da forma da estrutura
trabecular, que pode apresentar um maior ou menor nimero de discos ou filamentos na
direcdo de propagacdo do plano varredor. Definindo-se o desvio das tortuosidades dire-
cionais (DTD) como A7y, = |73+ — Tx—|, onde k = z,y, z e calculando este desvio para a
amostra 269 na dire¢do z, por exemplo, obtém-se A7, = |7, — 7| = 0.1406, enquanto
para a amostra 273, na dire¢do z, tem-se A7, = |7, — 7,_| = 0.0001, que representam o
maior e 0 menor valor de DTD entre todas as amostras.

Os DTDs indicam também que a rede trabecular apresenta uma certa anisotropia
na sua distribui¢do, ou seja a rede trabecular apresenta-se com uma orientagcdo preferen-
cial que difere da dire¢do de propagacdo do plano de varredura. Notou-se que os menores
DTDs ocorrem na direcdo z, que para as amostras significam a dire¢ao distal-proximal do
rddio. Esta baixa anisotropia no DTD € um indicativo de que a rede trabecular procura
alinhar-se na direcdo na qual estd submetida as maiores frequéncias de tensdes e com-
pressoes [Tabor 2009]. Isto vem ao encontro da nossa conjectura de que a tortuosidade
e a anisotropia devem desempenhar um papel importante na competéncia mecanica da
estrutura trabecular e, por isso, devem ser detalhadamente investigadas.

Ainda observando os resultados na Tabela 1 e as representagdes volumétricas das
amostras 266, 268 e 269 (Figura 6 a), b), ¢), respectivamente), nota-se que a amostra
266 apresenta uma boa conectividade trabecular e baixo DTD; a amostra 268 apresenta
conectividade e DTD intermedidarios. Ja a amostra 269 apresenta uma baixa conectividade
em uma regido da rede trabecular e valores elevados dos DTDs, em consequéncia das
trabéculas que ainda estdo conectadas apresentarem grandes distincias geodésicas, fato
decorrente da existéncia de uma grande cavidade medular (porosa).



Figura 6. a) Visualizacao 3D da amostra 266, a qual apresenta uma boa conectivi-
dade trabecular e baixo DTD. b) Visualizagao 3D da amostra 268, a qual apresenta
conectividade e DTD intermediarios da estrutura trabecular. ¢) Visualizacao 3D
da amostra 269, a qual apresenta grande cavidade medular, baixa conectividade
e acentuado DTD.

5. Conclusoes

O aumento da longevidade, se por um lado traz beneficios, por outro traz consigo
doencgas como a osteoporose, que € associada ao envelhecimento. A osteoporose causa
a perda de massa Ossea e a degradacao da estrutura do osso trabecular, comprometendo,
assim, a resisténcia mecanica da estrutura. Por ser uma doenca prevalente e com elevado
custo de tratamento, especialmente nos casos de fraturas dsseas, a mesma tem chamado a
atencao ndo apenas da comunidade cientifica, mas também dos sistemas publico e privado
de saude.

O osso trabecular desempenha um papel importante para a competéncia mecanica
da estrutura, por isso o interesse em estudar e compreender sua microarquitetura ¢ funda-
mental. Neste trabalho, a tortuosidade da rede trabecular foi estimada através da técnica
da reconstrugao geodésica aplicada a fase s6lida do osso canceloso. A aplicacdo da
reconstrucdo geodésica, a partir de imagens puCT, permitiu computar a distancia geodésica
da rede trabecular e, desta forma, estimar a tortuosidade 7 nos seis sentidos do volume. A
aplicagdo da técnica foi feita para 15 amostras do radio-distal, cujos valores das tortuosi-
dades estao na Tabela 1. Os resultados obtidos deixam claro que ha uma variacao no grau
de sinuosidade da rede trabecular com relacdo a dire¢ao do plano varredor. Notadamente,
através da andlise dos desvios da tortuosidade direcional, pdde-se perceber a existéncia de
uma anisotropia na tortuosidade da rede em relacdo as dire¢des de propagacao do plano
varredor. Em particular, vé-se que as menores anisotropias na tortuosidade para todas
as amostras ocorrem na dire¢do z, ou seja, na direc@o distal-proximal do radio. Este re-
sultado corrobora o fato de que as trabéculas tendem a alinhar-se na direcao de maiores
tensOes e compressdes; em outras palavras: as tensdoes/compressdes tendem a diminuir
a sinuosidade das trabéculas nessas direcdoes. Além disso, a partir da visualizacdo 3D
das estruturas, pdde-se conjecturar a existéncia de uma relagdo entre os DTDs, em cada
amostra, e o grau de conectividade apresentado pela rede trabecular. Isso abre espago
para uma investigacdo mais detalhada da relagdo entre medidas de conectividade (Carac-
teristica de Euler-Poincaré, por exemplo) e DTD.

O desenvolvimento de técnicas para estimar a tortuosidade do osso canceloso



ainda € algo bastante recente. Em [Attenborough et al. 2005], a tortuosidade trabecu-
lar foi obtida para amostras de réplicas do iliaco, fémur, vétebras lombares e calcaneo,
utilizando pulsos de audiofrequéncia. No entanto, a estimativa da tortuosidade da rede
trabecular a partir de imagens, como realizada neste trabalho, € algo inédito. Embora as
metodologias e os sitios das amostras tenham sido distintos, os valores obtidos aqui estao
consistentes com o intervalo de valores apresentados em [Attenborough et al. 2005].

O préximo passo serd investigar as correlacdes entre a tortuosidade, a Carac-
teristica de Euler-Poincaré, que estima a conectividade da estrutura, o Médulo de Young,
que estima sua elasticidade, e a fracao volumétrica, que estima a densidade mineral tra-
becular por unidade de volume. Todos estes parametros podem contribuir de forma signi-
ficativa para a competéncia mecanica da estrutra dssea e, por conseguinte, para o estabe-
lecimento de critérios que viabilizem uma melhor predi¢ao do risco de fratura, possibili-
tando um diagndstico mais acurado e tratamento preventivo, diminuindo os transtornos e
custos inerentes aos traumas 0Sseos.
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