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Método para incrementar la
sensibilidad diagnastica del
gammagrama 0seo

RESUMEN

Introduccién: cuando se interpretan gammagramas éseos a veces es
dificil dar un diagnéstico acertado, principalmente cuando se trata de
diferenciar si la acumulacién de marcador se debe a una inflamacién,
una infeccién o una metastasis 6sea en etapa temprana. En este trabajo
se muestra como, mediante programas informaticos, se mejora sustan-
cialmente la visualizacién de los gammagramas éseos; de tal manera
que es posible observar zonas de acumulacién de marcador que no
corresponden a metdstasis.

Objetivo: ayudar a disminuir el nimero de falsos positivos que se pro-
ducen al analizar gammagramas 6seos e incrementar su sensibilidad
diagnéstica.

Material y métodos: se analizaron 11 gammagramas 6seos obtenidos
de igual nimero de hombres con problemas de cancer de préstata, con
edades de entre 23 y 87 afos. Para visualizar mejor los gammagramas
digitalizados se les aplicé un filtro Gaussiano, antes de realizar el ana-
lisis, que redujo sustancialmente el ruido de la imagen. Posteriormente
se analizaron los tonos de gris de los huesos, en los gammagramas tanto
anteriores como posteriores, y con los valores obtenidos se construye-
ron unas tablas. En particular se analizaron detalladamente los valores
obtenidos para el craneo.

Discusion: los resultados obtenidos sugieren que si es posible diferenciar
la metastasis de otras enfermedades dseas; sin embargo, para que la
técnica sea eficiente en la bisqueda de cambios degenerativos, infec-
ciones y fracturas, es necesario implementar un programa que realice
las tareas requeridas automaticamente pues, tal y como realizamos este
trabajo, se consume mucho tiempo.

Conclusion: el valor de los tonos de gris de la imagen son funcién del
estado de salud del hueso: valores del orden de 15 corresponden a un
hueso sano para los casos analizados, mientras que valores mayores
a 20 indican que el paciente padece alguna enfermedad dsea. Con-
sideramos que tanto el valor maximo y minimo de los tonos de gris,
asi como la distribucién de los pixeles con los tonos incrementados,
son indispensables para determinar el tipo de enfermedad 6sea que se
observa en el gammagrama.

Palabras clave: gammagrama éseo, neoplasias, metastasis.

Method to increase diagnostic sensitivity
of bone scans

ABSTRACT

Introduction: When interpreting bone scans, at times it can be difficult
to reach an accurate diagnosis, mainly when seeking to distinguish
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marker accumulation is due to inflammation, infection, or early stage
bone metastasis. This article shows how using computer programs
substantially improves viewing of bone scans, allowing us to observe
areas of marker accumulation which do not correspond to metastasis.

Objective: Help reduce the number of false positives obtained when
analyzing bone scans and increase their diagnostic sensitivity.

Material and methods: We analyzed 11 bone scans taken from an
equal number of men with problems of prostate cancer, between 23
and 87 years of age. To better view the digitalized bone scans, a Gauss-
ian filter was applied before the analysis, which substantially reduced
image noise. Then shades of gray in the bones were analyzed, in both
anterior and posterior bone scans, and tables were constructed with
the values obtained. In particular the values obtained for the skull were
analyzed in detail.

Discussion: The results obtained suggest that it is possible to differentiate
metastasis from other bone disease; however, for the technique to be
efficient in searching for degenerative changes, infections, and fractures,
a program needs to be implemented which performs the required tasks
automatically given that, as currently performed, the process is very
time consuming.

Conclusion: The value of the shades of gray in the image are a function
of the state of bone health: values on the order of 15 correspond to
healthy bone for the cases analyzed, whereas values above 20 indicate
that the patient has bone disease. We consider both the maximum and
minimum values of shades of gray and the distribution of pixels with
enhanced shades indispensable to determine the type of bone disease
observed in a scan.

Key words: Bone gammagraphy, neoplasms, metastasis.
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INTRODUCCION

La gammagrafia 6sea es la modalidad de imagen
mas comuln empleada para evaluar la dispersién
metastdsica del cancer a hueso. Para cdncer
de mama los datos publicados han variado en
términos de sensibilidad y especificidad. La sen-
sibilidad ha sido reportada en el rango de 62 a
100% y la especificidad de 72 a 100%."* Cambios
degenerativos, infecciones y fracturas pueden
producir un falso positivo, lo que disminuye la
eficiencia de este tipo de diagnéstico. Una manera
de salvar el problema es empleando la técnica de
gammagrafia de orificio® (pinhole scintigraphy)
con la que se tiene una mayor resolucion.

Generalmente, los tonos de gris de la imagen del
gammagrama son bajos, lo que origina que el
contraste sea inadecuado para su analisis visual.
Esto se debe principalmente a que los tonos de
gris mas altos corresponden a la zona de la vejiga
o al lugar donde se inyecto el marcador, llegando
incluso a tener el valor 1 000. Este inconveniente
y la actividad osteoblastica que se puede dar
debido no precisamente a una metastasis hacen
que, en ocasiones, sea dificil diferenciar cudndo
se trata de una metastasis y cuando de alguna
otra anormalidad.

En este trabajo se muestra una técnica que con-
siste principalmente en analizar los valores de
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los tonos de gris de la imagen del gammagrama
6seo digitalizado y que ayuda a incrementar la
eficiencia del mismo. Para hallar otras anoma-
lias 6seas diferentes a la metastasis se recurre al
andlisis de la imagen por zonas, de tal manera
que es posible observarlas. La técnica esta basa-
da en la suposicién de que en un sistema Gseo
sano no hay absorcién del marcador radioactivo
y por consiguiente todo el sistema 6seo debera
tener aproximadamente el mismo valor de tono
de gris (el cual llamaremos tono de gris maximo
ideal). Ya que lo que capta la cdmara gamma es
la presencia de marcador en los huesos al no
haberlo todo el sistema 6seo deberia mostrar
la misma intensidad o valor de pixel. Cualquier
incremento apreciable, por pequefio que sea,
respecto al tono de gris maximo ideal, serd in-
dicativo de que algo anda mal.

MATERIALES Y METODOS

Se analizaron 11 gammagramas 6seos obtenidos
de igual nimero de hombres con problemas de
cancer de prostata, con edades entre 23 y 87
afios (promedio 55 afios). Para visualizar mejor
los gammagramas digitalizados lo primero que
se hizo fue aplicarles un filtro gaussiano,*® lo
que redujo el ruido (Figura 1a-b). Posteriormente
se analizaron los tonos de gris de los 11 gam-
magramas digitalizados, tanto anteriores como
posteriores, y con los valores obtenidos se cons-
truyeron unas tablas que son las que se analizan.
En particular se analizan detalladamente los
valores obtenidos para el craneo.

El conocimiento de los tonos de gris es (til, entre
otras cosas, para dar seguimiento al avance de
una metastasis. Sin embargo, el objetivo prin-
cipal de este trabajo es mostrar un método que
sirva para hallar anormalidades en el sistema
6seo, diferentes a una metdstasis, y no para
dar seguimiento al avance de una metastasis o
la eficiencia de la aplicacién de una terapia o
farmaco. Para ello se despliegan las imagenes

Figura 1. Comparacién de imdgenes: A) antes de
aplicar el filtro y B) después de aplicar el filtro.

usando el siguiente criterio: se elige un par de
huesos, por ejemplo el fémur, y mediante un
programa de cémputo se van “apagando” los
pixeles de la imagen; es decir, se van poniendo
a cero los pixeles de la imagen que estén abajo
de un cierto umbral, elegido con base en el tono
de gris diferente de cero mas bajo hallado en la
imagen. Después, el umbral se va incrementan-
do en una unidad hasta que ambos huesos se
apagan casi simultaneamente en caso de estar
sanos. Si uno de los huesos se apaga antes que
el otro, indicara que hay una anormalidad que
debera ser determinada con ayuda de registros
clinicos, otros examenes o la experiencia de
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quien interpreta el gammagrama. A este método
lo hemos Ilamado método de comparacion.

RESULTADOS

Los valores que se muestran en el Cuadro 1
corresponden a los datos generales de los once
casos analizados. En la primera columna se
encuentra el nimero de paciente cuyo gam-
magrama se analiza y que serd el mismo para
todos los cuadros. En la segunda columna se
encuentra la edad del paciente. En la tercera
estd el valor maximo del tono de gris hallado
en el gammagrama anterior y, en la Gltima, se
encuentra el valor médximo hallado en el gam-
magrama posterior. Nétese que en este caso los
valores de las dos ultimas columnas coinciden.

En el Cuadro 2 estdn los valores maximos halla-
dos en la parte sana del hueso que se menciona
en el primer renglén de cada columna y que co-
rresponden al gammagrama anterior. Para el caso
en que se tenia un hueso con cierta anormalidad,
el area que la contiene no es considerada para
buscar el maximo. En todas las columnas hay un
valor menor o igual a veinte, con excepcion de
la columna titulada pelvis. Calculando el pro-
medio de los tonos mas bajos de cada columna

Cuadro 1. Datos generales de los once casos a analizar

Namero de Edad Valor maximo Valor maximo

paciente del gammagrama  del gammagra-
anterior ma posterior
1 87 447 447
2 57 157 157
3 60 1000 1000
4 58 271 271
5 47 152 152
6 41 376 376
7 23 1000 1000
8 79 151 151
9 66 1000 1000
10 83 1000 1000
11 62 183 183
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(no se considera la repeticién) encontramos que
obtenemos 15. Este niimero podria ser un buen
candidato para ser considerado, en este trabajo,
como el valor inicial para el umbral en el caso
de que el hueso esté sano.

En el Cuadro 3 se enlistan los valores obtenidos
para el gammagrama posterior. Nuevamente
todas las columnas tienen al menos un valor
minimo menor o igual a 20, excepto la columna
de la pelvis, tal como ocurrié en el Cuadro 2. El
promedio de los valores minimos da 14.5, casi
el mismo que el del Cuadro 2. Nétese ahora que
son muy pocos los valores que se repiten por
columna en ambos cuadros.

De los datos mostrados en los dos cuadros an-
teriores el sentido comdn nos diria que para las
columnas con los mismos nombres los valores
deberian ser los mismos o casi iguales. Sin em-
bargo no es asi, y lo mas que podemos ver es
que para columnas iguales sus valores oscilan
alrededor de cierto rango de tonos de gris. Por
ejemplo, en el caso del himero los valores os-
cilan entre 11 y 34 en el Cuadro 2 con un valor
promedio de 18 y de 9 a 28 en el Cuadro 3, con
valor promedio de 17.5. La pregunta de por qué
los valores son diferentes no se puede contestar
analizando los datos de los cuadros tal y como
estan. Para ello se elegira un caso particular que
corresponde a la columna del craneo.

En el Cuadro 4 las columnas 2 y 4 contienen
los mismos valores de las columnas tituladas
“craneo” de los Cuadros 2 y 3, respectivamente.
En las columnas 1y 3 estan los valores minimos
hallados Gnicamente dentro de la imagen del
craneo para los casos de los gammagramas an-
terior y posterior. Se ha agregado otra columna
titulada “Observaciones” donde se menciona
de manera breve lo que se hallo en la imagen.
Cémo se puede observar, los valores minimos y
maximos aumentan segln sea el estado de salud
del craneo, haciendo que no sean iguales.
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Cuadro 2. Valores de los tonos de gris de los huesos del gammagrama anterior

Paciente pié tibia rodilla fémur
1 24 21 30 19
2 19 23 33 27
3 52 25 53 19
4 31 13 21 11
5 28 13 15 13
6 24 23 56 25
7 65 23 48 17
8 23 33 38 29
9 30 26 40 38
10 43 37 52 40
11 52 43 52 38

pelvis costillas hamero hombro craneo
40 27 17 35 16
32 23 16 27 21
41 23 15 31 26
23 18 12 20 28
27 19 11 20 23
60 50 27 35 40
44 33 17 45 40
52 40 24 43 41
70 65 34 44 55
60 57 32 60 57
41 42 25 50 57

Cuadro 3. Valores de los tonos de gris de los huesos del gammagrama posterior

Paciente pié tibia rodilla fémur
1 22 16 22 15
2 20 19 27 16
3 43 18 27 16
4 46 22 28 14
5 22 10 13 12
6 22 16 45 19
7 70 14 34 16
8 23 24 27 29
9 27 23 36 32
10 38 28 42 29
11 49 27 42 31

Cuadro 4. Valores minimos y maximos de los tonos de gris
y diagnésticos clinicos hallados dentro del crdneo de los
gammagramas anterior y posterior

Paciente 1 2 3 4 Observaciones

1 5 16 6 14 Sano

2 9 21 9 23 Una metastasis temprana
3 9 26 9 23 Una metastasis temprana
4 7 28 7 27 Una metastasis temprana
5 6 23 9 22 Dos metastasis tempranas
6 14 40 12 40 Dos metastasis

7 17 40 15 33 Dos metastasis

8 21 41 13 40 Tres metastasis

9 23 55 23 55 Més de tres metdstasis
10 26 57 26 51 Una anormalidad

11 25 57 28 57 Una metastasis y una

anormalidad

pelvis costillas hdmero hombro crineo
45 26 13 25 14
28 26 17 29 23
30 24 12 20 23
25 18 13 25 27
33 19 9 16 22
50 42 21 35 40
39 30 14 34 33
36 38 18 33 40
60 70 28 40 55
65 55 27 55 51
40 45 22 50 57

Para el caso de las anormalidades no fue posible
dar un diagnéstico debido a falta de informacion
clinica (Figura 2). Por ejemplo, podemos ver en
la Figura 2 que la mayor parte del craneo se ha
apagado, mientras que en la parte superior hay
una zona “prendida” que no corresponde pro-
piamente a una metastasis ya que en caso de que
lo fuera los tonos de gris estarian concentrados
en una zona mas pequefa.

La columna 2 del Cuadro 4 tiene sus tonos de
gris en el rango 16-57 y esto es ocasionado por el
estado de salud del hueso. Esto mismo es lo que
sucede con los valores de las demas columnas
de los cuadros 2 y 3. Es decir, los valores mostra-
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Figura 2. Imagen que muestra lo que consideramos
una anormalidad.

dos en las columnas dependen fuertemente del
estado de salud del hueso y como sé6lo uno fue
considerado como es por eso fluctdan.

La Figura 3 muestra una seccién de un gam-
magrama anterior que corresponde a la tibia. Se
elige un valor umbral, por ejemplo el valor 15
que es el valor ideal que se hallé. Si la imagen
se pone toda negra el valor se disminuye en una
unidad pero si no pasa nada entonces se incre-
menta una unidad. Si al ir incrementando el valor

Figura 3. Huesos fémur de ambas piernas conside-
rados sanos.
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del umbral sucede que los pixeles de la imagen
se van apagando, es decir, se van poniendo a
cero de una manera casi homogénea, entonces
diremos que tenemos el caso en el que ambos
huesos estan sanos, tal como se muestra en la
Figura 4. En el caso mostrado la imagen se apagd
completamente al usar el valor 15.

Ahora analicemos el caso de la Figura 5 donde
se muestra una secciéon de un gammagrama
anterior y supongamos que empezamos con
un umbral igual a 25. Al ir incrementando el
umbral en una unidad llegaremos a cierto valor
tal que se obtiene la imagen mostrada en la Fi-
gura 6 donde una de las extremidades casi se ha
apagado mientras que la otra adn tiene pixeles
iluminados. Este seria un ejemplo clasico donde
se tiene una anormalidad ésea, ya que la distri-
bucién que mantienen los pixeles iluminados no
corresponde con la de una metastasis. El mismo
comportamiento se observa en las Figuras 7 y 8,
s6lo que ahora es para el caso de las rodillas.

Figura 4. Cuando el hueso estd sano los pixeles se van
apagando casi de manera homogénea a medida que
se incrementa el valor umbral.
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Si los casos mostrados en las Figuras 5y 7 se
trataran de analizar observando el gammagrama
completo seguramente serfa dificil hallar las
diferencias que se estan mostrando en las Figu-
ras 6 y 8 pues la diferencia en tonos de gris es
de 15 y 3 unidades, respectivamente. Hay que
resaltar el caso de la Figura 8 donde la forma de
la distribucién nos muestra la forma de la zona
enferma. En el caso de observar el gammagrama
completo, y suponiendo que su maximo es 500,
una diferencia de 3 tonos, como es el caso mos-
trado en las Figuras 7 y 8, pasaria desapercibida
para el ojo humano ya que cuando la informa-
cién se despliega en un monitor ambas rodillas
se iluminan con el mismo tono de gris, de ahi
que la lesion sea casi imperceptible.

Figura 5. Gammagrama anterior que muestra la tibia DISCUSION

del paciente 11 del Cuadro 1.

En el cidncer, las metastasis dseas son una com-
plicaciéon comin y severa de la enfermedad
avanzada y pueden ser de tipo osteolitico,
osteoblastico o una combinacién de ambos.®”

Figura 6. Imagen 5 después de apagar los pixeles de
la pierna izquierda.

Nuevamente, los pixeles correspondientes a
la rodilla derecha estan casi todos apagados

mientras que el lado izquierdo adn tiene algunos Figura 7. Gammagrama anterior que muestra unas
pixeles prendidos. rodillas.
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Figura 8. Imagen 7 después de apagar los pixeles de
la pierna derecha.

Una de las modalidades de imagen mas comin
empleada para evaluar la dispersién metastasi-
ca del cancer a hueso es la gammagrafia 6sea.
Aunque su sensibilidad y su especificidad son
bastante altas, en ocasiones su eficiencia pue-
de disminuir, en particular cuando se trata de
diferenciar anormalidades como cambios dege-
nerativos, infecciones y fracturas. Con la llegada
de la gammagrafia de orificio® el problema qued6
resuelto ya que con esta modalidad se obtiene
una mayor resolucion; el Gnico problema es que
es necesario hallar antes la zona que se desea
analizar empleando otro método. Esta técnica no
es la Gnica que puede ayudar a resolver el pro-
blema, se pueden usar otras modalidades como
tomografia simple, por emision de positrones,
resonancia magnética’ o combinaciones de ellas.

Debido a que los tonos de gris de la imagen
digital del gammagrama son bajos en ocasiones
es dificil analizarlos visualmente, en particular
cuando se trata de diagnosticar enfermedades
diferentes a una metastasis, pues el contraste es

Volumen 14, Nim. 1, enero-marzo 2015

inadecuado. Una manera de mejorar la imagen
es usando técnicas de procesado digital de
imdagenes.** Durante el desarrollo del trabajo se
uso una técnica cuyo resultado es equivalente a
una de las técnicas de procesado digital de ima-
genes empleadas con mucho éxito en el drea
médica®’y que es el método de sustraccion de
imagenes.'® En nuestro caso, atin cuando no se
realizé practicamente la resta de dos imagenes,
tal como lo especifica el método, los resulta-
dos son equivalentes. Esto se debe a que en el
método de comparacion se van apagando los
pixeles cuyo valor es igual o menor al umbral,
lo cual es equivalente a realizar una resta de
imagenes tono a tono y no pixel a pixel, como
se hace en el método de sustraccién de iméage-
nes, hasta que quedan los pixeles que tienen
un valor diferente respecto al otro hueso que
se compara. En la literatura se puede hallar
un método con resultados similares a los aqui
reportados, s6lo que para ello es necesario usar
dos gammagramas obtenidos con dos marca-
dores radioactivos diferentes' y posteriormente
realizar la resta de imdgenes, lo que de cierta
manera es perjudicial para la salud del pacien-
te y ademds encarece el estudio. AGn cuando
los resultados del método son alentadores en
la busqueda de enfermedades diferentes a la
metdstasis, estamos lejos de obtener resultados
comparables con la gamagrafia de orificio ya
que en nuestro caso no mejoramos la resolucion
sino, Gnicamente, la visualizaciéon de la imagen.
Pero la ventaja del método consiste en que se
usa un gammagrama tradicional que es mas
barato y no se requiere de un examen adicional
para hallar la zona a analizar sino invertir mas
tiempo en el andlisis del gammagrama.

CONCLUSIONES

El resultado mas interesante del anélisis es que
los tonos de gris minimo y mdaximo corres-
pondientes a un craneo sano se incrementan
lentamente a medida que su estado de salud se
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deteriora. Se requiere evaluar mas gammagramas
de casos sanos para determinar el tono de gris
minimo ideal; consideramos en este momento
que es 5 y el maximo ideal del orden de 15. Es
posible que éstos valores dependan del tipo de
maquina donde se realicen los gammagramas
por lo que la blsqueda debe ser individual, es
decir, por camara gamma.

Para que el método sea eficiente en la bisqueda
de cambios degenerativos, infecciones y fractu-
ras, es necesario realizar tanto la bisqueda de
los tonos de gris minimos y maximos de la zona
a analizar cémo el método de comparacién
(proceso de ir apagando los pixeles). Para ello es
necesario implementar un programa que realice
la basqueda de los tonos de gris por hueso, tal
como se hizo con el craneo, ya que como vimos
los tonos estan relacionados principalmente
con la salud del hueso mas que con la edad del
paciente o el maximo del gammagrama, el cual
estd relacionado directamente con la cantidad
de marcador administrado al paciente o el
tiempo de exposicién de la cdmara gamma. La
distribucion de los pixeles prendidos obtenida
después de aplicar el método de comparacion,
asi como los tonos de gris minimo y maximo de
laimagen, son esenciales para determinar el tipo
de enfermedad 6sea observada, incrementando
asi la eficiencia del gammagrama.

Para incrementar la sensibilidad y especificidad
del gammagrama es recomendable, ademas de
realizar la observacion visual, realizar un esca-
neo por secciones de la imagen empleando el
programa que normalmente traen las cdmaras
gamma donde se realizan este tipo de estudios,
ya que como se mostro esta técnica puede ayudar
en la bdsqueda de otras enfermedades 6seas.

Como complemento se sugiere analizar también
los valores de los tonos de gris de las secciones
elegidas de la imagen, ya que con esto se podria
llegar incluso a hallar una metdstasis en etapa
temprana, aunque esto no se confirmard hasta
que no se realice un andlisis exhaustivo con una
muestra mayor de pacientes. La bisqueda en
modo manual consume tiempo, alrededor de
10 minutos, lo cual constituye una desventaja
por el momento pero si se emplea un programa
que realice la bdsqueda autométicamente este
problema quedara resuelto.
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