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a che punto siamo?
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EVOLUZIONE  STORICA  DELLA  MOC



DXA – Dual Energy X-Ray Absoptiometry

 Velocità
 Bassa dose
 Alta Precisione
 Siti assiali e periferici



Applicazioni dexa
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iDXA

65 year-old female, 66in, 138lbs



Composizione corporea DEXA:
TOTAL  BODY



CoreScan
VAT & SAT combinati

Cos’è il CoreScan?

• Fornisce una stima di Tessuto Adiposo
Sottocutaneo (SAT) e Tessuto Adiposo
Viscerale (VAT) in volume (cm3), massa
(g) e area (cm²)

• Malattie/condizioni per le quali è utile la
stima di VAT: ipertensione, alterata
glicemia a digiuno, ridotta tolleranza al
glucosio, diabete mellito, dislipidemia, e
sindrome metabolica

• Disponibile per pazienti di età compresa
tra 18 e 90 anni con 18.5 <BMI < 40

• Accurato1,2:
Ottima correlazione con TAC,

come mostrato in uno studio
dell'Università della salute e delle
scienze dell’Oregon1

• Preciso3 grazie alle ROI
automatiche basate sui punti di
riferimento ossei

• Possibiltà di rianalizzare gli
esami total body precedenti

1.Kaul S, Rothney MP, Peters DM, Wacker WK, Davis CE, Shapiro MD, Ergun DL- 2012 Dual-Energy X-Ray Absorptiometry for Quantification of Visceral Fat. Obesity (Silver Spring). 2012 Jun;20(6):1313-8
2. David L. Ergun- Visceral Adipose Tissue Quantification Using Lunar Prodigy - Journal of Clinical Densitometry: Assessment of Skeletal Health, vol. 16, no. 1, 75e78, 2013
3. Megan P. Rothney, Yi Xia, Wynn K. Wacker, Francois-Pierre Martin, Maurice Beaumont, Serge Rezzi, Vittorio Giusti and David L. Ergun- Precision of a New Tool to Measure Visceral Adipose Tissue (VAT) Using Dual-Energy X-Ray Absorptiometry (DXA).

Valore aggiunto



R S M I
(Relative Skeletal Muscle Index -

indice muscolatura scheletrica relativa)

L'RSMI rappresenta la quantità relativa di muscoli nelle braccia e
nelle gambe e viene calcolato usando l'equazione di Baumgartner
(età >=18 anni)

[Baumgartner RN, Koehler KM, Gallagher D, Romero L, Heymsfield SB, Ross RR,
Garry PJ, Lindeman RD (1998)
Epidemiology of sarcopenia among the elderly in New Mexico.
Am J Epidermiol 147(8):755-763.

RSMI = (massa magra di braccia [kg] + massa
magra di gambe [kg]) / (altezza [m])2



Fratture Atipiche di femore

9



BMD & AFF nella stessa acquisizione

10

Risultati BMD del
femore

AFF con profilo
« Beaking »

Nella stesso esame del femore è possibile
ottenere la misura BMD e la valutazione AFF



Ortopedia
Femore

Femore Ortopedico

• Fornisce la stima di BMD
periprotesica post-intervento

• Tendenza di BMD, BMC e Area delle
regioni periprotesiche

Valore aggiunto

• Posizionamento automatico
delle 7 regioni ROI di Gruën o
delle 19 sottoregioni

• Possibilità di creare ROI
personalizzate



Ortopedia
Ginocchio

Ginocchio Ortopedico

• Fornisce una stima della BMD attorno
alla protesi del ginocchio dopo
l’intervento.

• Area analizzata : attorno l’impianto,
Femorale distale e prossimale della
tibia

Valore aggiunto

• ROI personalizzate
• Funzione di copia del

Modello ROI creato nel
precedente esame

• Confronto grafico e tabellare
delle ROI create per BMD,
BMC e Area



AHA
Valutazione Avanzata del Femore

Parametri di geometria dell’anca per
valutare le proprietà strutturali del
femore

• Lunghezza dell’assse femorale (HAL) : HAL e BMD
combinati migliorano la valutazione del rischio di
frattura dell'anca. Misurazione con accuratezza della
lunghezza dell'asse dell'anca (HAL) e del valore medio
di HAL per le donne caucasiche e asiatiche

• Indice di forza dell’anca: fornisce un indice di forza
dell'anca che combina BMD, geometria del femore,
età, altezza e peso

• ROI supriore del collo: ROI trabecolare del collo
Codifica colore BMD del collo ROI (dedicato alla
ricerca)

Valore aggiunto

• Pubblicazioni di
riferimento

• Strumenti dedicati
alla ricerca



La dexa per lo studio della massa ossea

L’applicazione clinica di questa tecnologia si basa
essenzialmente sui seguenti criteri:

1) La massa ossea può essere misurata in maniera abbastanza
accurata e in modo sicuro dalla Dexa.
2) Le fratture dipendono almeno in parte dalla riduzione della
massa ossea.
3) Non è possibile ottenere informazioni sicure sulla massa
ossea dalla sola clinica.
4) La misurazione della massa ossea fornisce informazioni
utili ad orientare la condotta clinica.



Una condizione sistemica dello scheletro
caratterizzata da bassa massa ossea con
conseguente incremento della fragilità
ossea e della suscettibilità alle fratture.

Vecchia definizione dell’osteoporosi

Conference Report from the Consensus Development Conference:
Am J Med 94: 646-650, 1993

• Definizione  di T score:
Rappresenta le DS rispetto al
valore della BMD della donna
giovane premenopausale.
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OSTEOPOROSI

Osteoporosis is a systemic skeletal
disorder characterized by compromised
bone strenght predisposing a person to
an increased risk of fracture.
NHI Consensus Development Panel on
osteoporosis Jama 285 (2001); 785 -95



BONE MINERAL
DENSITY(BMD):
the Gold Standard
but…. Il maggior
numero di fratture
deriva dai soggetti
osteopenici
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L’età come fattore di rischio per frattura

 Giocano un ruolo importante le modificazioni qualitative
del tessuto osseo
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Fattori determinanti della resistenza scheletrica e del rischio di frattura

BMD FATTORI  SCHELETRICI

• GEOMETRIA
• MINERALIZZAZIONE
• BONE TURNOVER
• MICROARCHITETTURA

FATTORI
EXTRASCHELETRICI

• ETA’
• FAMILIARITA PER

FRATTURE
• PREGRESSE

FRATTURE
• RISCHIO DI CADUTA

RESISTENZA SCHELETRICA

70 %



La  resistenza
scheletrica

Bone  QualityBMD

RESISTENZA



4 X

Resistenza alla compressione delle trabecole
interconnesse e disconnesse

64 X1

La perdita di robustezza dell’ osso è
spiegata usando il principio di Eulero, che
dimostra come la robustezza di una colonna sia
inversamente correlata al quadrato della
lunghezza della parte non sostenuta della
colonna stessa

Principio  di  Eulero



OSTEOPOROSIOSSO  NORMALE

Il rischio di frattura dipende non solo dalla diminuzione della BMD ma
anche da altri fattori condizionanti l’integrita strutturale del tessuto
osseo.



La microarchitettura ossea

ConnD Connettività

TbN Numero
trabecole

TbSp Spazio
trabecolare

 DEFINIZIONE:

Con il termine microarchitettura
dell’osso si intende la modalità in
cui le trabecole sono
interconnesse in una rete
tridimensionale. Parametri di
Parfitt



RANKL
RANK
OPG

Formazione ossea

Adattato da Boyle WJ, et al. Nature. 2003;423:337-342.

Riassorbimento osseo

Osteoclasti
attivati

CFU-M Pre-osteoclasti

Osteoclasti
multinucleati

Osteoblasti

Eccessivi livelli di RANK Ligando rispetto all’OPG
aumentano il riassorbimento osseo e possono portare alla

perdita di massa ossea e all’osteoporosi

Ridotti livelli di
estrogeni
incrementano i
livelli di RANK
Ligando

MENOPAUSA



nelle donne si assiste ad un precoce rischio di fratture vertebrali già
nei primi anni dopo la menopausa



nelle donne si assiste ad un precoce rischio di fratture vertebrali già
nei primi anni dopo la menopausa



Bone quality



 le variazioni del livello di grigio nell’immagine DEXA,
fornendo una valutazione, indiretta ma altamente
correlata, della microarchitettura ossea.

Tessuto 3
dimensionale

3D caratteristiche
alla ricostruzione

μCT

2D livelli di grigio
della immagine

piana
Evoluzione dell’immagine da tri a bi dimensionale

Pothuaud L, Barthe N, Isidore MP, Carceller P, Hans D (2008) Validation of a 2D/3D generic
mathematical relationship between TBS as assessed by DXA, and BV/TV and TbTh as assessed by
micro computed tomography: an experimental study based on human cadaver vertebrae.
Proceedings, 30th Meeting of ASBMR, Montreal, p 194
Pothuaud L, Carceller P, Hans D (2008) Correlations between grey-level variations in 2D
projection images (TBS) and 3D microarchitecture: applications in the study of human trabecular
bone microarchitecture. Bone 42:775–787



L’immagine 2D rappresenta la microarchitettura

Tessuto 3
dimensionale

Tessuto 3
dimensionale

2D livelli di grigio
della immagine

piana

2D livelli di grigio
della immagine

piana

Pothuaud L, Carceller P, Hans D (2008) Correlations between grey-level variations in 2D projection images (TBS) and 3D
microarchitecture: applications in the study of human trabecular bone microarchitecture. Bone 42:775–787

L’algoritmo acquisisce e rielabora le variazioni della scala di grigi nei diversi pixels,
ovvero in ogni singolo punto dell’immagine DEXA della colonna lombare (L1-L4).
Tali valori sono indicativi delle diverse conformazioni micro-architetturali dell’osso
trabecolare. Vertebre eventualmente già affette da fratture vengono escluse dal
calcolo.



Trabecular Bone Score
T B S



Definizione  del  TBS

 Il trabecular bone score (TBS) è una nuova misurazione del
livello di grigio tessutale che si basa sull’analisi delle immagini
proiettate bidimensionalmente.

 Il TBS deriva dalla valutazione del variogramma sperimentale
ottenuto dalla scala di grigio della DEXA.

 Il TBS è capace di differenziare microarchitetture
tridimensionali che presentino differenti caratteristiche
trabecolari, indipendentemente dalla massa ossea.



CHE COS'È IL TBS?

AM-TM-054-001 2016 © Medimaps Group - All rights reserved 34/65

Un paziente sano con una
buona microarchitettura

tissutale avrà un più elevato
valore di TBS rispetto a un
paziente con osteoporosi.

La valutazione TBS utilizza la distribuzione nello spazio
della luminosità dei punti. E quindi la differenza di
luminosità di due pixel adiacenti.



Molte variazioni di livello del grigio di bassa
ampiezza

Poche variazioni di livello del grigio  di alta
ampiezza

UGUALE
BMD

TBS
Alto                  Basso



Pothuaud et al. Bone 2008;42:775-87.  Hans et al. JCD 2011;14:302-12. Winzenrieth et al. JCD. 2012;

Proiettata su un piano, una microstruttura normale genera
un’immagine caratterizzata da un ampio numero di variazioni
di grigio di piccola ampiezza, mentre una microstruttura affetta
da osteoporosi genera un’immagine caratterizzata da un basso
numero di variazioni di grigio di elevata ampiezza.

Quindi differenti microstrutture ossee sono rappresentate
differentemente sull’immagine DEXA e questa differenza è
colta dall’analisi TBS.



DEXA  studia l’attenuazione dei raggi X  nel passaggio attraverso l’osso

I calcoli di TBS e BMD sono diversi, anche se entrambi utilizzano la stessa scansione DXA.
BMD Areale è relativa alla luminosità dei singoli punti sull'immagine dell'osso o e non prende in
considerazione le variazioni da pixel a pixel.

AM-TM-054-001 2016 © Medimaps Group - All rights reserved 37/65

Immagine della proiezione di una
vertebra in 2D

Interpretazioni
dell'immagine ossea per il

sistema DXA

BMD calcolo per la linea 1
Somma della luminosità dei punti:
valore 1 + valore 2 +... + valore 8

Valor 1

Valore 2
Valore 8

Valore 1

Valore 2
Valore 8



Come funziona il TBS?
TBS è basato su un algoritmo che:

 Rianalizza le immagini DEXA

 Calcola un indice TBS dalle variazioni dell’intensità dei singoli
pixel

 TBS non è una misura fisica ma un indice tessutale (numero
puro)

 TBS non è una misura dietta della architettura ossea ma è
relativa alle caratteristiche 3D

 TBS è un indice quantitativo della microarchitettura ossea
 Il TBS è capace di differenziare microarchitetture

tridimensionali che presentano simile bone density
ma differenti caratteristiche trabecolari.



TBS: valori di riferimento

 Normale microarchitettura: TBS ≥ 1.350
 Parzialmente degradata microarchitettura:

TBS tra 1.200 e 1.350
 Degradata microarchitettura:

TBS ≤ 1.200



TBS IS PROCESSED
FROM AP DXA SCAN

2. BMD spine analysis 3. Software Processing 5s 4. TBSAnalysis & Report1. DXAScan





TBS:
EXTENSIVE
CLINICAL
VALIDATION

ISCD /
NOF

ESCEO/
IOF

FRAX

SVGO,
DVO,

GRIO…

TBS validazione clinica da
più di 650 pubblicazioni
e più di 20 linee guida



TBS validazione clinica da più di 650
pubblicazioni e più di 20 linee guida



Trabecular Bone Score: A Noninvasive Analytical Method Based Upon the DXA Image

Journal of Bone and Mineral Research, Volume: 29, Issue: 3, Pages: 518-530, First published: 20 January 2014, DOI: (10.1002/jbmr.2176)



Trabecular Bone Score: A Noninvasive Analytical Method Based Upon the DXA Image

Journal of Bone and Mineral Research, Volume: 29, Issue: 3, Pages: 518-530, First published: 20 January 2014, DOI: (10.1002/jbmr.2176)



OSTEOPOROSI  PRIMARIA

1. Capacità di diagnosticare la frattura: TBS è un effettivo
strumento diagnostico della valutazione del rischio di frattura,
indipendentemente dalla BMD.

2. Capacità di predizione della frattura: Il TBS della colonna vertebrale
e la BMD predicono le fratture ugualmente bene e
indipendentemente, la combinazione dei due è superiore rispetto al
parametro considerato da solo.

Bilezikian et al., J Bone Miner Res. 2014
N. Harvey et al., Bone 2015



TBS è un effettivo strumento diagnostico della valutazione del rischio di
frattura, indipendentemente dalla BMD.

Il TBS è più basso in pazienti con fratture che in quelli che non hanno fratture.
La bassa correlazione con la BMD della colonna vertebrale (r² da 0.08 a 0.2) -> il TBS e la BMD spiegano
differenti proprietà ossee e sono pertanto complementari per la valutazione del rischio di frattura.

Indipendentemente dal tipo di frattura o dal sesso,
Il TBS è in grado di discriminare i soggetti con e senza frattura

indipendentemente dalla BMD



Il 50% si verifica in pazienti che non sono stati classificati a
rischio dal valore della BMD

TBS – aiuta a identificare nuovi pazienti con rischio di frattura

100% di tutte le fratture : Normali, Osteopenici e pazienti Osteoporotici

Zona Normale
Prima del TBS

Il 21% è stato riclassificato come a rischio
frattura

(Il rischio è stato sottovalutato utilizzando
solo la BMD)

Zona Osteoporotica
Prima del TBS

Il 5% è stato riclassificato come a rischio
frattura

(Il rischio è stato sottovalutato utilizzando
solo la BMD)

Zona Osteopenica
Prima del TBS

Il 29% è stato riclassificato come a rischio
frattura

(Il rischio è stato sottovalutato utilizzando
solo la BMD)

21% 5%

Pazienti normali * Pazienti OsteoporoticiPazienti osteopenici *

Il 50% si verificano in pazienti classificati a rischio dal valore della
BMD, la maggior parte dei quali sotto trattamento

Basato sulla T-score mínimo del BMD di femore o di colonna vertebrale
Normal Osteopenia Osteoporosi

* PIù pazienti in questo gruppo

(Hans, et. al. JBMR 26:11 2762-2769)

29%



MANITOBA

TBS LS-BMD Hip-BMD
r = 0.32 r = 0.72

Quindi  TBS   e  LS-BMD misurano
proprietà scheletriche  differenti !



Il maggior numero di fratture deriva dai soggetti
osteopenici

1,0 0,5 0,0 -0,5 -1,0 -1,5 -2,0 -2,5 -3,0 -3,5

Percentuale fratture

Donne con fratture

modificato da Siris et al. Arch Intern Med. 2004modificato da Siris et al. Arch Intern Med. 2004

T score
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Differente
TBS

Medesima
BMD

TBS in grado di discriminare le
ossa che mostrano la stessa
BMD areale ma texture della
microarchitettura ossea
diversa.

Un'alterazione della
microarchitettura può
spiegare le fratture non
rilevate esclusivamente dalla
BMD.

TBS predice le fratture osteoporotiche
specialmente in pazienti osteopenici

Medesima quantità ossea
Medesima area ossea

MA
Strutture differenti
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Zona Osteopenica



TBSAND FRAX

Lower (bad) TBS increases fracture
risk, higher (good) TBS reduces it

Adapted from WD. Leslie et al. Osteoporos Int. 2014 Jun 21 - McCloskey EV, et. al, Calcif Tissue Int, 2015: 96; 500-509

TBS and FRAX are
complemenrtary

TBS Results Are Used to Adjust FRAX
Two patients (age 50 and 80)
with same 10-year risk (21%)



Il TBS predice le fratture osteoporotiche

Si verifica un miglioramento della stima
complessiva di frattura quando il TBS è
combinato al BMD + CRF*

Miglioramento notevole per la frattura
dell'anca
 L'utilizzo di TBS in un modello combinato con
BMD e CRF* migliora la previsione di rischio di
frattura

* Clinical Risks Factors : * IMC, frattura precedente, fumo, glucocorticoidi,
RA, osteoporosi secondaria ed alcool





Frax & TBS

Il TBS migliora la performance dell’algoritmo
FRAX soprattutto nei pazienti con una BMD al
limite della soglia d’intervento aiutando il
Clinico nella decisione di trattare o di non
trattare il paziente stesso.



Al contrario della BMD, il TBS è poco influenzato dalla presenza
di osteofiti (ARTROSI).



In a spine population, TBS and CT HU are insensitive to lumbar
degenerative changes



TBS & SECONDARY
OSTEOPOROSIS

Diabetes type 2, Glucocorticoid
therapies or high endogenous
secretion, Breast cancer, Primary
hyperparathyroidism, HIV +, Renal
failure, Ankylosing spondylitis,
Thalassemia major

Association Between TBS and T2DM: Evidence Update

Patients with T2D
have a lower TBS than
non-diabetic
individuals. TBS
appears to be related
to DM control.
Moreover, compared
with normal subjects,
those with prediabetes
had also significantly
lower TBS. It suggests
that TBS may be a
useful measurement
for the assessment of
fracture risk in T2D
patients

Reasonable that consideration of TBS in FRAX calculations for patients
with DM should improve clinical estimation of fracture risk

Ho-Pham & Nguyen, Osteoporosis Int. 2019 & IOF/ESCEO position paper on diabetes



Osteoporosi secondaria: Diabete di Tipo 2
Adattato da Dhaliwal, et al., Osteoporos Int, 2014

Uno studio rappresentativo di TBS in 57 donne con Diabete
di Tipo 2 e 43 individui sani
Ha fatto emergere un TBS più bassa e una BMD più alta nei
pazienti Diabetici rispetto a quelle con controllo glicemico
Il TBS è più alto in quelle con un buon controllo glicemico
(A1C ≤ 7.5%)

“In T2DM, TBS è più basso e associato a uno scarso controllo
glicemico.  Un'architettura abnorme può aiutare a spiegare il

paradosso dell'incremento di fratture con una più elevata BMD
in T2DM.”



TBS è più basso in pazienti trattati con corticoidi
Adattato da “The Impact of Glucocorticoid Therapy on Trabecular Bone Score in Older Women” – Paggiosi et al. ASBMR 2012

Studio rappresentativo, 576 donne di età dai 55-79; valutata
l'utilità di TBS nell'identificare le donne a rischio trattate con GC
e quelle con frattura prevalente

 3 gruppi; trattati con prednisolone > 5 mg/die per > 3 mesi (n
= 64); frattura recente (n = 111); sani (n = 371)

 BMD e TBS significativamente inferiori in pazienti trattato con
GC e quelli con frattura prevalente rispetto agli individui sani

 TBS, ma non BMD significativamente più bassa nelle donne
trattate con GC



TBS &
MONITORING

Different effects on BMD and
TBS are to be expected

Usually, less responsive
in amplitude than BMD

Usually, response varies
upon the type of molecule



TBS &
MONITORING

Bisphosphonates Increase BMD
by Reducing Bone Remodeling
Rate

The remodeling space is filled;
BMD and bone strength

increased, but new trabeculae
are not formed. As such one

would not expect to see much,
if any change in TBS with

Bisphosphonates.

From Heaney, J Bone Miner Res 1994;10:1515–1523



TBS &
MONITORING

Different effects on BMD and
TBS are to be expected
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Journal of Bone and Mineral Research, Volume: 29, Issue: 3, Pages: 518-530, First
published: 20 January 2014, DOI: (10.1002/jbmr.2176)



TERAPIA
CON

DENOSUMAB
SOSPENSIONE
PER UN ANNO



Recupero con denosumab
dopo perdita da Inibitori
Aromatasi



Effect of denosumab on trabecular bone score in postmenopausal
women with osteoporosis.

• McClung, M.R., Lippuner, K., Brandi, M.L. et al.
Osteoporos Int 28, 2967–2973 (2017).
https://doi.org/10.1007/s00198-017-4140-

Conclusions: In postmenopausal women with
osteoporosis, denosumab significantly
improved TBS independently of BMD.





 Un continuo processo di formazione ossea (dipendente dal
modeling) è stato osservato a livello del collo femorale del
cynomolgus monkeys trattato con Denosumab per 16 mesi
alla dose che inibisce completamente il remodeling.

 Questo processo di formazione ossea, che si verifica in
presenza della marcata riduzione del riassorbimento osseo,
può spiegare il continuo incremento della massa ossea e la
bassa percentuale di frattura femorali durante 10 anni di
terapia con denosumab, come osservato negli studi clinici.



TBS:
EXTENSIVE
CLINICAL
VALIDATION
(More than 650 publications…
and 20+ guidelines)

◾ TBS is a new predictor of fracture risk
independent of BMD, CRF, FRAX®

◾ To help fine tuning assessment of fracture
risk and medical decisions in both men &
women especially in « grey zones »:
 Osteopenic patients

 Secondary osteoporosis patients (Diabetes,
Glucocorticoid induced osteoporosis etc)

 Osteoarthritic patients

 Whose FRAX is close to intervention thresholds◾ Different treatments impact TBS
differently

ISCD /
NOF

ESCEO/
IOF

FRAX

SVGO,
DVO,

GRIO…


