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Resumen

Objetivo: Determinar el grado de correlacion en la valoracion de la edad 6sea radiolégica mediante
el método de Greulich y Pyle versus la evaluacién automatizada por el programa computacional
BoneXpert® entre los afios 2013-2016. Material y Método: Estudio de correlaciéon de técnicas diag-
nosticas de 1500 radiografias de carpo para evaluar la edad dsea, en pacientes menores de 16 afios
pertenecientes a Clinica Alemana de Santiago. Las radiografias con evaluacién de la edad 6sea por el
Atlas de Greulich y Pyle (GP) por 1 de 7 radi6logos pediatras fueron sometidas al programa BoneX-
pert (BE) para la evaluacion automatizada de la edad dsea. Se tomé 100 casos al azar para un andlisis/
re-andlisis del método BE, para conocer su precisién. Se analiz6 el nivel de correlaciéon de las medicio-
nes por coeficiente de correlacion (r de Pearson) y la variabilidad de las mediciones mediante analisis
de Bland-Altman. Resultados: Se incluyeron 1.493 casos, se excluyeron 7 por falla en técnica de la
radiografia, 922 de sexo femenino (61.8%), mediana de edad cronolégica 9.96 afios y 11.12 afos para
los varones (p 0,001). La correlacién entre la edad ésea manual GP y la edad ésea automatizada BE
entre los lectores vari6 entre 0,91 y 0,93. El analisis de Bland-Altman indicé una diferencia promedio
entre la edad 6sea manual y la edad 6sea BE de 0,19 afios (IC 0,13 a 0,25). En el andlisis/re-andlisis de
100 casos al azar mediante BoneXpert, la correlacién fue de 1,0. Conclusién: El anélisis automatizado
mediante BoneXpert permite una evaluacion estandarizada, de baja variabilidad, y alta concordancia.

Abstract

Objective: To determine the degree of correlation in the radiological bone age assessment using the
Greulich and Pyle method versus automated assessment through BoneXpert® software between 2013
and 2016. Material and Method: Correlation study of diagnostic techniques of 1500 carpal X-rays
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to assess bone age in patients under 16 years of age from Clinica Alemana de Santiago. X-rays with
bone age assessment using the Atlas of Greulich and Pyle (GP) by 1 out of 7 pediatric radiologists,
were analyzed using the BoneXpert (BE) software for automated bone age assessment. 100 cases were
taken at random for analysis/re-analysis using the BoneXpert method to determine its accuracy. The
level of correlation of the measurements was analyzed using the correlation coefficient (Pearson’s r)
and the variability of the measurements using the Bland-Altman analysis. Results: 1493 cases were
assessed, seven were excluded due to failure in the X-ray technique, 922 females (61.8%), with a
median chronological age of 9.96 years and 11.12 years for males (p 0.001). The correlation between
manual bone age (GP) and automated bone age using BoneXpert method among radiologists ran-
ged from 0.91 to 0.93. The Bland-Altman analysis indicated an average difference between manual
bone age and bone age using the BoneXpert method of 0.19 years (CI 0.13 to 0.25). In the analysis/
re-analysis of 100 random cases using the BoneXpert software, the correlation was 1.00 (100% accu-
racy). Conclusion: The automated analysis using BoneXpert allows for standardized, low-variability,
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and high-concordance assessment.

Introducciéon

La edad 6sea es una medida del grado de madura-
cién esquelética de un nifo, es decir, hasta qué punto
el nifio ha avanzado en su desarrollo esquelético. La
maduracién esquelética es controlada por hormonas y
estas mismas hormonas influyen en el inicio de la pu-
bertad, por lo que un nifo con maduracién esquelética
tardia, por ejemplo, también es probable que tenga una
pubertad tardia®.

La evaluacién radiolégica de la edad 6sea (EO), me-
diante el uso de la radiografia del carpo y muiieca, es
un procedimiento de rutina en la radiologia pediétrica,
constituyendo un indicador efectivo para diagnosticar
varias enfermedades y determinar el mejor momento
de su tratamiento, por ejemplo, nifios con pubertad
precoz y talla baja, por lo que la exactitud en la evalua-
cion de la edad 6sea es muy importante™.

En el desarrollo 6seo durante el periodo fetal, el
radio, el ctibito y las falanges tienen osificacién endo-
condral, mientras que los huesos del carpo osificacién
intramembranosa. La tasa de maduracién de los hue-
sos del carpo varia entre individuos, sin embargo, la
maduracién completa ocurre tempranamente en los
huesos del carpo, siendo éstos, menos dependientes de
la hormona de crecimiento comparada con los meta-
carpianos y falanges, motivo por el cual, los huesos del
carpo no son adecuados para la evaluacién de la edad
6sea. Aunque el proceso de maduracién dsea es similar
en todas las personas, la tasa de maduracién 6sea difie-
re entre los grupos étnicos, debido al tiempo del inicio
de la pubertad®®.

Varios métodos han sido utilizados para evaluar la
edad 6sea radioldgica a lo largo del tiempo, el princi-
pal problema es la variabilidad inter e intra-observa-
dor”, Los métodos méds comtinmente usados son el
atlas de Greulich y Pyle (GP) y el método de Tanner-
Whitehouse (TW), ambos realizados a través de la eva-

luacién de radiografias de la mano izquierda. La razén
para usar la mano izquierda se debe a que la mayoria
de las personas son diestras y es mds probable que la
mano derecha sufra mds lesiones que la mano izquier-
da, ademds, a inicios del siglo XX en una reuni6n de los
antropo6logos fisicos, se llegd a un acuerdo y se deter-
miné segun sus observaciones, que las medidas fisicas
deben ser realizadas del lado izquierdo del cuerpo®.

Los métodos manuales tradicionalmente usados
para determinar la edad 6sea a menudo consumen
mucho tiempo y pueden ser imprecisos, es por esto,
que ultimamente ha aumentado la necesidad de uti-
lizar métodos automatizados para determinar la edad
6sea de los pacientes con resultados més precisos!®.

El método de Greulich y Pyle consiste en un atlas
en el cual la edad dsea es evaluada por comparacién
de la radiografia de la mano izquierda de un paciente
con una de las radiografias estindar mds cercanas del
atlas. Este método fue desarrollado usando las radio-
grafias de ninos caucasicos en Cleveland Ohio, Estados
Unidos de Norteamérica, durante el periodo de 1931
a 19421, Se ha reportado que los caracteres sexuales
secundarios de los ninos y nifias estadounidenses en la
actualidad, comienzan mds temprano que varias déca-
das atrés, por lo tanto, podria ser dificil evaluar exacta-
mente la edad dsea en los nifios de hoy en dia con este
método.

El método para la determinacién automadtica de la
edad 6sea, llamado BoneXpert®, analiza la radiografia
de manera completamente automatica, independien-
te de la rotacién de la mano, siendo aceptadas por el
programa tanto la mano izquierda como la derecha. El
rango de edad establecido para la lectura es de 2,5 a 17
aflos en nifios y 2 a 15 afos en ninas. BoneXpert® de-
termina desde la radiografia de la mano, los bordes de
13 huesos autométicamente: radio, ctibito y 11 huesos
cortos (metacarpianos y falanges del 1, 3 y 5 dedos).
El sistema automdticamente rechaza imdgenes con
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morfologia ¢sea anormal o de muy mala calidad de la
imagen®7),

El andlisis de la imagen es dividido en 3 capas: la
capa A reconstruye el borde de los huesos y lo valida.
La capa B determina la edad dsea de cada hueso y lo
valida. En la capa C, el sistema implica una transfor-
macién potencialmente no lineal de las edades dseas
intrinsecas en edades 6seas Greulich y Pyle o estadios
de Tanner Whitehouse”. Los resultados estdn inme-
diatamente disponibles para el radiélogo y/o el clinico
solicitante a través del sistema PACS y puede ser leido
directamente de la imagen (figura 1).

El objetivo de este estudio fue establecer la corre-
lacién de la edad dsea evaluada mediante el método
manual a través del atlas de Greulich y Pyle, vs la eva-

Figura 1. Evaluacion radiografica por el método BoneXpert.

BA (GP): Edad 6sea Greulich-Pyle con decimales (M or F indica
el género)

BA SDS:  Score de desviacion estandar de la edad dsea GP.
BA SDS > 0 indica edad 6sea avanzada.
BA SDS < 0 indica edad 6sea retardada.

BA (TW3): Edad 6sea en Tanner-Whitehouse 3
Age: Edad cronologica con decimales

BHI: indice de hueso saludable, basado en el grosor cortical
de los metacarpianos.

BHI SDS: Score de desviacién estandar del indice de hueso
saludable.
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luacién automatizada mediante el programa computa-
cional BoneXpert®.

Material y Métodos

Andlisis retrospectivo aprobado por el Comité de
Etica de la Institucién sede del estudio, Clinica Ale-
mana de Santiago de Chile, quien otorga exencién de
consentimiento informado. Se realiz6 un estudio de
correlacién de técnicas diagnésticas para el cual se se-
leccionaron 1.500 radiografias de carpo consecutivas
del sistema PACS del departamento de imagenes de
nuestra institucién realizadas para determinacién de la
edad Gsea en nifos y ninas menores de 16 afios de edad
durante el periodo enero 2013 a enero 2016. Se anoni-
mizaron y posteriormente se almacenaron en formato
DICOM, asigndndosele un nimero correlativo a cada
estudio. Las radiografias que ya contaban previamen-
te con la evaluacién de la edad ésea mediante el Atlas
de Greulich y Pyle (GP) por uno de siete radilogos
pediatras de nuestra institucién, fueron sometidas al
software computacional BoneXpert® (BE) para la eva-
luacién automatizada de edad dsea.

Se extrajo el reporte de la edad dsea del informe ra-
dioldgico en afios y meses con su respectiva desviacién
estdndar y también los resultados de la lectura de edad
Gsea arrojados por el programa BoneXpert®. Todos los
datos fueron registrados en una base de datos Excel y
posteriormente analizados en el STATA statistical soft-
ware version 13.1.

Ademds, se toma muestra de 100 casos al azar para
un analisis/re-andlisis de la técnica BE. Posteriormente
se analizaron niveles de correlacién de las mediciones
utilizando el coeficiente de correlacién (r de Pearson) y
los niveles de variabilidad de las mediciones mediante
andlisis de Bland-Altman y se calcularon intervalos de
confianza del 95%.

Resultados

De las 1.500 radiografias analizadas, se excluyeron
7 casos por falla técnica que impide la cuantificacién
automadtica, como por ejemplo aparecia un dedo del
tecndlogo y/o padres proyectado sobre el radio y/o
cubito, el sistema no indicé la edad 6sea. La muestra
final corresponde a 1493 casos de los cuales 922 eran
nifias (61,6%) y 571 nifos (38,4%), con una mediana
de edad cronoldégica de 9,96 afos (RIC 8,51-11,29) en
nifiasy 11,12 aios (RIC 8,72-12,71) en nifios (p 0,001).
(figura 2).

Los niveles de correlacién entre edad 6sea manual
(EO) v la edad 6sea automatizada BoneXpert (BE)
entre los distintos lectores variaron entre 0,91 y 0,93.
(figura 3).
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Figura 2. Porcentaje de paciente y distribucién segun edad cronolégica.

Figura 3. Correlacion de la edad 6sea radioldgica versus edad ésea automatizada BoneXpert.
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Figura 4. Bland-Altman plot. Diferencia entre la edad 6sea radioldgica y edad
6sea BoneXpert.

610

El andlisis de Bland-Altman indicé una diferen-
cia promedio entre EO y BE de 0.19 anos (IC 0,13 a
0,25), lo que corresponde a 2,2 meses (figura 4). En
el andlisis/re-andlisis de 100 casos al azar mediante el
método BE para evaluar la precisién del programa, la
correlacion fue de un 1,00 (correlaciéon perfecta, es de-
cir 100% de precision).

Discusion

La correlacién en la evaluacién de la edad 6sea por
el método BoneXpert respecto a la evaluacién ma-
nual por radi6logos pediatras en nuestro estudio fue
muy buena, variando entre 0,91 y 0,93 al comparar
los distintos lectores, con una diferencia promedio
entre las mediciones de 0,19 afios o 2,2 meses entre
los métodos. El 61,6% de nuestra serie corresponde
a nifias, con una mediana de edad de 9,9 afios, cifras
que probablemente estén influenciadas por la preocu-
pacién de las madres y las mismas pacientes a saber
cudl serd su talla final y consultar tempranamente al
médico. En una serie de estudios publicados hasta la
fecha en distintos paises y poblaciones, se observaron
resultados similares a los nuestros, asi por ejemplo, en
el estudio realizado en Japén por el grupo de Martin
en 284 pacientes, la variacién entre las mediciones fue
de 0,714, Otro estudio en poblacién china realizado
por Shao-Yan, que incluyé 6.026 imdgenes, el grado
de acuerdo entre BE y la lectura manual fue de 0,647,
El estudio de Van Rijn, en poblacién alemana (405 ca-
sos) fue de 0,711 y el estudio de Thodberg!'®, donde
se validé el método BoneXpert en 1.390 nifios ameri-
canos de 4 etnias (hispanos, afroamericanos, caucési-
cos y asidticos), la correlacion entre los métodos fue de
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0,74. En Chile, el afio 2010 Moénne, Ky colaboradores
realizaron un andlisis comparativo de la edad 6sea en-
tre la lectura manual, BoneXpert y el ultrasonido Bo-
ne-age en una cohorte de 194 nifios entre 5y 7 afios,
que demostr6 una buena correlacién de 0,69 entre los
métodos’. Nuestros resultados permiten validar la
lectura automatizada de la edad 6sea por el programa
BoneXpert en una muestra importante de la pobla-
cién chilena. La evaluacién del radiélogo siempre es
importante para determinar anormalidades méds alld
de lo mera cuantificacién de los contornos y en aque-
llos casos de pacientes que caen fuera del rango esta-
blecido por el fabricante del software 2,5 a 17 afos en
ninos y 2 a 15 afos en ninas.

Para los efectos de este estudio el software BoneX-
pert fue utilizado bajo una licencia académica exclu-
siva de investigacion, pero en los préximos meses se
encontrard disponible como herramienta clinica habi-
tual de apoyo al accionar de los radiélogos pediatras
en aquellos estudios realizados en Clinica Alemana de
Santiago. Informacién acerca del software y como ob-
tenerlo se puede encontrar en www.bonexpert.com

Conclusiéon

El andlisis automatizado de la edad ésea mediante
el programa computacional BoneXpert permite una
evaluacién estandarizada, de baja variabilidad, y alta
concordancia con respecto a la lectura manual por ra-
didlogos pediatras.

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
ran que los procedimientos seguidos se conformaron
a las normas éticas del comité de experimentacién hu-
mana responsable y de acuerdo con la Asociacién Mé-
dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo
sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la Privacidad y Consentimiento Informa-
do: Los autores declaran que la informacién ha sido
obtenida de datos previos en forma anonimizada, por
lo cual el Comité de Etica de Investigacién en uso de
sus facultades, ha eximido de la obtencién de un con-
sentimiento informado, lo cual consta en el acta res-
pectiva.
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