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Abréviations

GRIO = groupe de recherche et d’information sur les ostéoporoses

HR MDCT = hight resolution multidetector computed tomography

IMC = indice de masse corporelle (rapport du poids sur la taille au carré)
ISCD = international society for clinical densitometry

MPR = multiplanar reformation

PACS = systetme d’archivage et de partage des images = picture archiving and
communication system

VFA = vertebral fracture assessment
VFA 1 = examens relus par observateur 1
VFA 2 = examens relus par observateur 2
VPN = valeur prédictive négative

VPP = valeur prédictive positive
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Article

Résumé

Introduction :

Les fractures vertébrales représentent une des complications séveres de I’ostéoporose bien que
celles-ci soient souvent asymptomatiques. Leur mise en évidence représente une opportunité
de prise en charge spécifique pour les patients. Des outils diagnostiques comme le « vertebral
fracture assessment » ont été développés dans 1’objectif d’améliorer le diagnostic de ces
fractures.

Objectif':

Notre étude avait comme objectif principal d’évaluer les performances diagnostiques du
« Vertebral fracture assessment » en le comparant au scanner du rachis thoraco-lombaire,
pour le diagnostic des fractures vertébrales.

Matériel et méthode :

11 s’agissait d’une étude mono-centrique rétrospective réalisée a partir des données de patients
du service d’endocrinologie du CHRU de Nancy. Chaque patient inclus avait bénéficié¢ d’un
scanner du rachis thoraco-lombaire et d’un examen de VFA appareillé dans le temps, dans le
cadre d’un bilan d’ostéopathie fragilisante, durant la période de juin 2006 a juin 2016. Au
total, 207 examens étaient inclus. Chaque scanner était analysé spécifiquement pour I’étude
par un radiologue expérimenté et chaque examen de VFA analysé indépendamment par deux
observateurs. Le diagnostic de fracture vertébrale était réalis¢ a D’aide de mesures
morphométriques selon trois hauteurs vertébrales pour chaque vertebre fracturée. La
concordance entre les deux examens et observateurs était évaluée par test kappa et les
paramétres intrinseques de la VFA étaient calculés en prenant les résultats des scanners
comme référence.

Résultats :

On retrouvait une sensibilité de 0.73 et 0.71 pour I’analyse par patient et une spécificité de
0.95 et 0.88 pour chaque observateur de VFA. Pour I’analyse par vertebre, la sensibilité était
nettement inférieure a savoir 0.47 et 0.48 pour une spécificité de 0.97. Cette différence était
corrélée au faible nombre de vertebres analysées en VFA a 1’étage thoracique haut, ainsi qu’a
la faible concordance sur les grades, la morphologie et la sous-estimation de la sévérité des
fractures. La justesse du diagnostic était surtout influencée par le niveau vertébral et on
retrouvait des performances acceptables pour le rachis thoracique bas et lombaire uniquement.
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Conclusion :

L’apport diagnostique du « vertebral fracture assessment » apparait surtout qualitatif au vu de
ses faibles performances diagnostiques mais représente une opportunité supplémentaire de
détecter une fracture vertébrale prévalente non connue.

Summary :

Introduction :

Vertebral fractures are considered as one major complication of osteoporosis disease despite
being often asymptomatic. Their recognition represent an opportunity of specific treatement.
Diagnosis tools such as the « Vertebral fracture assessment » have been designed to improve
their management.

Objective :

The main objective of our study was to evaluate the diagnosis accuracy of the « Vertebral
fracture assessment » by comparating it with thoraco-lumbar tomodensitometry, in the
evaluation of vertebral fractures.

Material and methods :

It was a retrospective monocentric study based on data from patients registred in the
endocrinology ward of the university hospital of Nancy. Each patient who benefit from both a
thoraco-lumbar tomodensitometry and a VFA, matched in time and for a bone disease check-
up were included during a period extending from june 2006 to june 2016. A total of 207
exams were included. Each scan was analyzed again specially for the study by an experiment
radiologist and each VFA was independently analyzed by two different observers. The
diagnostic of vertebral fracture was done by a morphometric evaluation based on vertebral
heights. The agreement between the two tests and observers were evaluated by kappa score
and intrinsic parameters of VFA were calculated based on thoraco-lumbar scan’s results,
considered as gold standard.

Results :

We found a sensibility of 0.73 and 0.71 on a per patient basis and a specificity of 0.95 and
0.88 for each observer. On a per vertebra basis, sensibility was significantly lower, evaluated
at 0.47 and 0.48 for a specificty of 0.97. This difference was correlated to a low agreement
between the two exams regarding grades and morphology of fractures, leading to
underestimating their severity. Diagnosis accuracy was mostly influenced by vertebral level
where acceptable performances were found only on the lower thoracic and lumbar levels.

Conclusion :

The contribution of VFA is mostly qualitative regarding its low diagnostic performances but
represent an additional opportunity to detect a unknown prevalent vertebral fracture.

20



Introduction

L’ostéoporose est une pathologie fréquente touchant 40% des femmes ménopausées et 25%
des hommes agés. Sa conséquence directe est la fracture par faible énergie. La premiére
fracture établit le diagnostic d’ostéoporose maladie et atteste d’un risque augmenté de
fractures ostéoporotiques ultérieures ('). Les traitements spécifiques de 1’ostéoporose
diminuent I’incidence de ces fractures et I'impact de leurs complications (?). Le diagnostic des
fractures périphériques par faible énergie est cliniquement évident du fait des déformations ou
des douleurs engendrées. En revanche, les fractures vertébrales occupent une place
particuliére du fait de leur caractére souvent asymptomatique mais elles sont reconnues
comme des fractures sévéres et associées a une comorbidité élevée (,%). Elles représentent un
facteur de risque majeur de survenue de fractures ostéoporotiques incidentes. Toutefois,
seulement un tiers des fractures vertébrales incidentes est diagnostiqué (*,%).

Dans I’optique d’améliorer les stratégies de prise en charge des fractures vertébrales, un outil
diagnostic a été développé, permettant de réaliser de maniere concomitante a la réalisation
d’une ostéodensitométrie, un cliché radiologique du rachis thoraco-lombaire, appelé
désormais communément « vertebral fracture assessment » ('). Différents modéles d’appareils
sont désormais disponibles, de constructeurs différents, mais ils permettent tous 1’obtention
rapide d’un cliché de face et de profil du rachis dorso-lombaire afin de réaliser des analyses
morpho-métriques et ainsi détecter la présence d’une fracture vertébrale. Leur validité a été
démontrée en comparant leurs performances par rapport a la radiographie conventionnelle.
Toutefois, les données actuelles issues des diverses études sur ces appareils restent
insuffisantes pour déterminer 1’utilité en pratique clinique de la VFA et sa place dans les
stratégies diagnostiques. Notre étude a comme objectif de comparer la VFA au scanner du
rachis pour le diagnostic de fracture vertébrale sur des examens appareillés, pour en préciser
ses performances et discuter de son utilité clinique.

Matériels et méthode

Population

Il s’agissait d’une étude monocentrique rétrospective réalisée au CHRU de Nancy sur des
données de juin 2006, date d’obtention de I’appareil d’ostéodensitométrie étudié, a juin 2016
correspondant a la fin de la période d’inclusion des patients. La population étudice
correspondait aux patients du service d’Endocrinologie du CHRU de Nancy pris en charge
dans le cadre de bilans d’ostéopathies fragilisantes et notamment d’ostéoporose. Chaque
patient inclus avait bénéficié d’une densitométrie osseuse associée a la réalisation d’une
radiomorphométrie par VFA. A partir des dossiers médicaux, ont été sélectionnés les patients
ayant bénéficié, dans un intervalle de 3 mois maximum, d’un scanner du rachis thoraco-
lombaire réalisé au centre d’imagerie Guilloz du CHRU de Nancy, qui soit disponible sur le
systeme d’archivage d’imagerie du CHRU (PACS). Un patient ayant bénéfici¢é de deux
examens appareillés lors de périodes différentes pouvait étre inclus deux fois. Le seul critere
d’inclusion correspondait a la disponibilit¢ des deux examens. Aucun critere d’exclusion
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n’était appliqué. Tous les examens étaient analysés spécifiquement pour 1’étude mais aucun
n’a été réalisé pour celle-ci. L’ensemble des données était rendu anonyme avant leur relecture
et les observateurs ne disposaient d’aucun renseignement clinique préalable.

Principe de la VFA

Chaque ostéodensitométrie était réalisée sur le méme appareil Discovery A (S/N83097) du
constructeur Hologic, obtenu en 2006. Cet équipement permet 1’acquisition de données
densitométriques par absorptiométrie biphotonique a rayons X sur les sites « rachis
lombaire » et « hanches » et permet également de réaliser des mesures radiomorphométriques
du rachis. En effet, son bras rotatif et son faisceau en éventail a déplacement linéaire
permettent 1’acquisition de clichés radiologiques de face et de profil du rachis thoraco-
lombaire, sans mobilisation du patient, installé en décubitus dorsal pendant toute la durée
d’examen. Le temps d’acquisition est de 15 secondes pour une exposition supplémentaire aux
rayons X évaluée a 30 microsieverts. Les clichés de profil permettent au maximum
d’analyser les vertébres de T4 a L4 sur lesquelles une analyse morphométrique est réalisée
automatiquement par un logiciel d’acquisition (Hologic QDR Physician viewer). Pour cela,
six points de mesure sont placés sur les plateaux vertébraux pour calculer la hauteur
antérieure (Ha), moyenne (Hm) et postérieure (Hp) ainsi que les rapports de hauteur Ha/hp ;
Hm/Hp et Hp/Ha de chaque vertébre analysable. Une réduction de hauteur de plus de 20%
définit la présence d’une fracture vertébrale, classée comme l1égere quand la réduction est de
20 a 25% (grade 1), modérée de 25 a 40% (grade 2), ou sévere quand plus de 40% de
déformation (grade 3). Les déformations sont également caractérisées selon trois types :
cunéiforme, biconcave ou écrasée en fonction des rapports de hauteurs précédents. Ces
criteres morphologiques sont basés sur ceux définis par la méthode semi-quantitative de
Genant décrite en 1993 (*).

Pour I’étude, deux manipulateurs radiologiques réalisaient indépendamment en double
aveugle les corrections de positionnement des points nécessaires pour améliorer la qualité des
analyses en s’assurant de la bonne reconnaissance des contours vertébraux. Les vertcbres
fracturées sur toute leur hauteur étant prise a défaut par les mesures morphométriques, celles-
cl €taient renseignées comme séveres par chaque observateur. La qualité de I’examen était
évaluée selon la qualité visuelle de I’image obtenue, la bonne visualisation des plateaux
vertébraux et le nombre de vertébres analysées. Les examens étaient décrits comme lisibles,
difficilement lisibles (mauvaise qualité ou faible nombre de vertebres visualisé) et illisible
lorsqu’aucune vertebre n’était analysable. Sur les clichés de face, la présence de modifications
de courbure était mentionnée. Pour cela, la projection de 1’épineuse de la vertebre au sommet
d’une éventuelle inflexion de courbure par rapport a la projection des pédicules latéraux
déterminait la sévérité de la rotation : 1égere (dans la premicre moitié entre la ligne médiane et
les pédicules latéraux), modérée (deuxiéme moiti¢) et séveére (aux dela des pédicules). Les
données cliniques des patients (sexe, poids, taille, IMC, densité osseuse et T-score) étaient
celles renseignées dans les comptes rendus d’examens de VFA.
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Analyse des scanners

Les scanners du rachis avaient été réalisés préalablement a 1’étude au centre d’imagerie
Guilloz du CHRU de Nancy. L’acquisition était réalisée sur un scanner Toshiba aquilion one,
par acquisition volumique sur 16 centimétres obtenue par 320 détecteurs, selon un protocole
dédi¢ a D’exploration des fractures traumatiques ou tassements ostéoporotiques du rachis
thoraco-lombaire. Ce protocole d’acquisition associait un scanner du rachis cervical
(acquisition du manubrium sternal a la base du crane) et un scanner du rachis thoraco-
lombaire (acquisition de la 7™ vertébre cervicale a la troisiéme sacrée) permettant d’acquérir
80 coupes de 0.5 mm pour chaque segment, selon des filtres « mou» et «os». Les
reconstructions  multi-planaires du rachis thoraco-lombaire (MPR: multiplanar
reconstruction) en coupes sagittales et frontales se faisaient selon des épaisseurs de 1.6 mm et
1.5 mm respectivement.

Chaque scanner était relu pour I’étude par un radiologue expérimenté dans le domaine ostéo-
articulaire. L’analyse initiale visuelle permettait d’identifier les vertébres normales et
fracturées et d’écarter les déformations non fracturaires comme les variantes anatomiques, les
déformations arthrosiques ou encore les hernies intra-spongieuses. Chaque étape était validée
par consensus avec un deuxiéme observateur. Chaque vertebre fracturée était ensuite mesurée
selon trois hauteurs sur les reconstructions sagittales (antérieure, au milieu et postérieure). Ces
mesures ¢étaient centrées sur la zone d’affaissement maximal. Elles permettaient d’appliquer
les mémes calculs de rapports de hauteur qu’en VFA et d’obtenir ainsi des données
comparatives (*). De la méme fagon, les vertébres fracturées sur 1’ensemble du corps vertébral
¢taient mentionnées comme séveres.

Méthode statistique

Les comparaisons de données étaient réalisées selon une analyse par vertébre et par patient.
Pour I’analyse par patient, le grade considéré était celui de la vertebre ayant le grade de
sévérité le plus important. Une sélection des données permettait d’exclure les examens
illisibles, les vertebres non analysées et les vertebres L5 qui étaient étudiées uniquement en
scanner. La concordance « inter-observateurs » pour les VFA ¢était évaluée par des tests kappa
de Cohen sur les criteéres fractures, morphologies et grades. Les observateurs de VFA étaient
nommés VFA 1 et VFA 2 pour I’étude.

La comparaison du scanner et de la VFA se faisait par concordance également (test statistique
kappa par tableaux croisés de données). Les performances diagnostiques de la VFA étaient
évaluées en prenant le scanner rachidien comme gold standard, en évaluant les parametres
intrinséques de 1’examen par calcul de la sensibilité, spécificité, VPP et VPN et de I’indice de
Youden sur les données sélectionnées ou non. La recherche de facteurs de justesse du
diagnostic était réalisée par étude de I’influence des paramétres cliniques et des hauteurs
vertébrales. Enfin, des stratégies d’utilisation différentes étaient testées en mesurant de
nouveau les parameétres intrinséques selon les situations étudiées.
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Résultats

Population

Un total de 974 patients avait bénéfici¢ d’une VFA sur la période donnée dont 236 avaient un
scanner du rachis appareillé dans les 3 mois. Sur les 236 patients inclus, 183 avaient un
scanner archivé disponible pour relecture. Parmi les 183 patients, 24 d’entre eux avaient deux
scanners du rachis appareillés avec la réalisation de deux VFA différents espacés dans le
temps dans le cadre de leur suivi, permettant leur inclusion. Au total, 207 examens appareillés
ont pu étre exploités (figure 1 : flow chart). Le nombre de jours moyens séparant les deux
examens était de 6.89 jours.

La population étudiée comportait 77.3% de femmes et 22.7% d’hommes. L’age moyen était
de 63.6 ans (minimum 25 ans, maximum 90 ans), I’IMC moyen ¢tait de 24.2 kg/m? et le T-
score moyen au rachis était -1.8.

RN

974 patients ayant eu au
moins une VFA

236 patients avec un
scanner du rachis
renseigné

P N

24 patients avec deux
examens exploitables

— /\j
207 paires d'examens

N S

183 patients différents

Ficure I : Flow chart
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Résultats radiologiques

Pour chaque scanner, la totalité des vertébres était analysée de T4 a LS5, soit 2898 vertebres.
En VFA, un maximum de 2691 vertébres était potentiellement analysable (L5 exclue). Sur ces
2691 vertebres 795 (29.54%) n’étaient pas analysables pour 1’observateur 1 (VFAL) et 1281
(47.60%) pour I’observateur 2 (VFA2). Le nombre de fractures vues en scanner était de 674
dont 70 correspondaient a L5. En VFA, 247 fractures étaient identifiées pour VFAI1 et 176
pour VFA2. Les proportions de fractures par rapport au nombre de vertcbres visibles étaient
de 23.3% pour les scanners contre 13% et 12.5% respectivement pour VFA1 et 2. La
répartition des fractures par étage vertébral est donnée dans la figure 2. Le nombre de
vertebres vues par étage vertébral en VFA est donné dans la figure 3
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Figure 2 : répartition des fractures
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Figure 3 : nombre de vertebres vues en VFA par étage vertébral

Les proportions morphologiques et celles des grades sont données dans le tableau 1 et
représentées dans la figure 4.
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Figure 4 : répartition des fractures selon leur morphologie et grades

26



Tableau 1 : résultats radiologiques

Scanner VFA 1 VFA 2
Cunéiforme 16.8 % 46 % 50.6 %
Biconcave 74 % 51.6 % 46 %
écrasée 9.2 % 2.4 % 34 %
Légere 28.5 % 43.7 % 36.4 %
Modérée 39.4% 38.1% 39.2%
sévere 32.1% 18.2 % 24.4 %

Concordance inter-observateurs VFA

Le nombre de vertébres visualisées médian était de 10 (écart interquartile =3) pour VFA 1 et
de 7 (écart interquartile =2) pour VFA 2. La corrélation entre le nombre de vertébres vues
était de 0.58 selon le coefficient de corrélation sur les rangs Rho de Spearman. Pour les deux
observateurs, le nombre de vertebres visualisées dépendait de la lisibilité¢ et du grade de
sévérité des déformations rachidiennes (test de Kruskal-Wallis, p<0.0001). Pour les deux
observateurs les clichés illisibles correspondaient a ceux ou les déformations rachidiennes
¢taient les plus séveres. L’age, le poids, la taille et I'IMC n’influencaient pas le nombre de
vertebres visualisées.

La concordance « inter-observateurs » pour le diagnostic de fracture était de 0.64 (kappa de
Cohen) pour I’analyse par vertebre et de 0.54 pour 1’analyse par patient sans sélection de
données contre 0.67 et 0.65 avec sélection de données. La concordance morphologique était
de 0.62 et de 0.61 pour les grades sans sélection de données pour 1’analyse par vertebre.

Concordance inter-observateurs scanner/VFA

La concordance entre le scanner et le VFA sur les fractures, leurs morphologies et leurs
grades, était ¢tudiée apres sélection de données pour ne pas conclure a tort a une différence
lice a L5 notamment et aux vertébres non visualisées, considérées comme des erreurs.
Concernant I’analyse par vertébre, la concordance pour VFA 1 et 2 était respectivement pour
les fractures de 0.53 et 0.52, pour la morphologie de 0.42 et 0.43 et enfin pour les grades de
0.35 et 0.39. Selon I’analyse par patient, la concordance pour VFALI et 2 était de 0.57 pour les
deux observateurs, et pour les grades de 0.37 et 0.39.

Parametres intrinséques

Les données sélectionnées étaient celles utilisées pour calculer les parametres intrinséques de
la VFA en prenant le scanner du rachis comme référence (tableau 3) :
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Tableau 2 : paramétres intrinseques

Par vertebre Par patient

VFA 1 VFA 2 VFA 1 VFA 2
Sensibilité 0.47 0.48 0.73 0.71
Spécificité 0.97 0.97 0.95 0.88
VPP 0.84 0.81 0.97 0.90
VPN 0.86 0.87 0.58 0.67
Indice de 0.45 0.45 0.68 0.60
Youden

Facteurs de justesse du diagnostic

Les proportions de diagnostics justes (Vrai positifs) et de diagnostics faux (vertébres non vues

et faux positifs) en fonction du niveau vertébral sont représentées selon les courbes suivantes :
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Figure 5 : proportions diagnostiques

Les performances du VFA devenaient satisfaisantes autour de T8 pour VFA 1 et T10 pour
VFA 2 ou les proportions de diagnostics justes dépassaient celles des diagnostics faux.
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La recherche de facteurs de justesse selon le type de déformation retrouvait 69% et 67% de
diagnostics faux (pour VFAL et 2) pour les fractures biconcaves. La distinction entre les
grades 1 et 2 représentait la principale erreur sur les grades avec 35% et 36% d’erreur sur les
grades 1, 34% et 29% pour les grades 2, respectivement pour VFA1 et 2.

La recherche de facteurs de justesse sur les paramétres cliniques ne retrouvait pas d’influence
du poids, ni de la taille, ni méme de ’'IMC.

Stratégies d’utilisation

Différentes stratégies étaient étudiées a partir des données de 1’étude et des résultats
précédents. La premicre stratégie testée correspondait a une situation de dépistage chez un
patient naif de tout examen d’imagerie, justifiant d’une ostéodensitométrie. La seconde
situation correspondait a une utilisation de la VFA en premiére intention, qui serait complétée
par un scanner du rachis dorso-lombaire uniquement en présence d’une fracture sur la VFA,
pour confirmer celle-ci et en réaliser son bilan étiologique. Les parametres intrinseéques du test
sont donnés dans le tableau suivant selon les deux stratégies explorées :

Tableau 3 : stratégies diagnostiques

Stratégie 1 Stratégie 2

VFA 1 VFA 2 VFA 1 VFA 2
Sensibilité 0.65(0.57;0.72) | 0.54 (0.46;0.62) | 0.65(0.57;0.72) | 0.54 (0.45;0.62)
Spécificité 0.95(0.84;0.99) |0.9(0.77;0.97) 1(0.88;1) 1(0.88;1)
VPP 0.98 (0.94; 1) 0.96 (0.89;0.99) |[1(0.95;1) 1(094:1)
VPN 0.41(0.31;0.51) |0.33(0.25;0.43) | 0.42(0.32;0.52) |0.36(0.27;0.45)
Indice de Youden | 0.6 (0.41;0.72) | 0.44(0.23;0.59) | 0.65(0.45;0.72) | 0.54 (0.34;0.62)

Pour des performances similaires, la stratégie d’utilisation 2 permettait de réaliser uniquement
109 scanners pour VFA 1 et 93 pour VFA 2.
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Discussion

En radiologie conventionnelle, la bonne visualisation d’une structure est possible lorsque la
projection de celle-ci se fait au maximum de maniére perpendiculaire a I’incidence des rayons
X. La projection bidimensionnelle de structures tridimensionnelles peut engendrer des
difficultés dans la visualisation des plateaux vertébraux. En effet, les déformations dans le
plan frontal d’une vertébre ou celles d’un plateau vertébral peuvent ne pas étre visualisées
lorsque la projection moyenne de celles-ci est paralléle au faisceau projeté. La reconnaissance
des fractures vertébrales est dépendante de nombreux facteurs techniques auxquels s’ajoute
I’absence de critéres diagnostiques consensuels et le manque de considération pour les
fractures vertébrales ('°).

Les limites techniques de la radiologie conventionnelle sont désormais supplantées par les
techniques d’imageries actuelles par coupes, comme le scanner et I’imagerie par résonnance
magnétique. Bien que chaque technique posséde des indications différentes selon les
pathologies recherchées, le scanner reste un des examens de choix dans I’exploration des
structures osseuses et articulaires. Sa précision et les possibilités de reconstructions multi-
planaires, en particulier sagittales, en font un examen performant pour explorer les vertebres
dans toutes leurs dimensions et ainsi pour déterminer la présence d’un affaissement des
plateaux vertébraux, qu’il soit central ou latéral. Il permet de visualiser 1’endroit ou la
déformation est maximale en s’affranchissant des contraintes liées au positionnement des
patients. Cette déformation maximale était celle retenue dans notre étude pour évaluer la
précision de la VFA.

Concernant les études de validation de la VFA, celles-ci étaient réalisées par comparaison
avec la radiographie conventionnelle ('"). Elles présentaient ainsi les limites liées aux
considérations techniques évoquées précédemment. Par ailleurs, elles utilisaient comme
critére de jugement principal 1’analyse semi-quantitative de Genant ('2,") considérée comme
la plus pertinente pour les essais cliniques ('*). La VFA utilisant toutefois une analyse
morphométrique donnant des résultats quantitatifs ('°), la comparaison des données dans ces
études permettait d’évaluer essentiellement la capacité diagnostique de la VFA mais pas sa
précision morphométrique sur laquelle elle est basée. Notre étude est la seule a notre
connaissance comparant la VFA au scanner du rachis a partir d’examens appareillés, réalisés

en pratique clinique, permettant ainsi d’évaluer la précision des mesures en VFA.

Tout d’abord, concernant les performances diagnostiques de la VFA pour établir le diagnostic
de fracture vertébrale, notre étude retrouvait pour I’analyse par patient une sensibilité de 0.73
et 0.71 et une spécificité de 0.95 et 0.88 pour chaque observateur de VFA, discordante avec
I’analyse par vertebre, ou la sensibilité était nettement inférieure a savoir 0.47 et 0.48 pour
une spécificité de 0.97. Nous retrouvions plusieurs explications a cette différence.

La répartition des fractures sur les scanners correspondait a celle attendue en comparaison aux
données épidémiologiques connues ('°,'”) & savoir principalement en T7, T8 et T12, L1 dans
une population a haut risque de fracture. Cette répartition n’était pas retrouvée en VFA du fait
notamment d’une faible proportion de vertebres non visualisées au-dessus de TS8. Ces

difficultés de visualisation des vertebres aux étages thoraciques supérieurs étaient déja
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mentionnées dans les études de Chapurlat ('%) et ’étude multicentrique de Fuerst (**). Pour
VFA 1, 29.54% des vertébres n’étaient pas analysables tout comme dans 1’étude de
Schousboe JT (*°), dans laquelle la présence d’une déformation rachidienne était le facteur
principal influengant la qualité de 1’analyse par VFA et le nombre de vertébres visualisées. De
manic¢re similaire, la recherche de facteurs de justesse du diagnostic dans notre étude
confirmait I’influence du niveau vertébral. Nous ne retrouvions pas, par contre, d’influence
des parametres cliniques des patients. On retrouvait des proportions de diagnostics justes
supérieures a celles des diagnostics faux seulement a partir de T8 pour VFA 1 et T10 pour
VFA 2. Des différences significatives entre les deux observateurs de VFA étaient retrouvées a
savoir que pour VFA 2, 47.6% des vertébres n’étaient pas visualisées. Cette différence venait
en partie de la nécessité pour chaque observateur de repositionner les points lors des analyses
de VFA, engendrant une part de subjectivité représentant la principale limite du logiciel
d’acquisition, comme évalué dans 1’étude de Bazzocchi A et al (*).

Par ailleurs, des difficultés dans la reconnaissance de la sévérité des fractures étaient déja
mentionnées (*?) notamment pour les grades 1 ou le seuil de 20 a 25% de déformation
représentait la principale source d’erreur. Nous retrouvions les mémes difficultés, a savoir
que la VFA identifiait préférentiellement les fractures selon un grade 1 de sévérité, a hauteur
de 43,7% pour VFA 1 et 36.4% pour VFA 2 contre seulement 28.5 % en scanner. Ceci refléte
une tendance a la sous-estimation de la sévérité des fractures en morphométrie par VFA qui
peut avoir comme conséquence de considérer a tort une vertebre comme normale et donc de
modifier I’issue diagnostique. Nous notions également une sous-estimation des fractures
séveres de grade 3 retrouvées seulement dans 18.2 et 24.4% en VFA contre 32.1% en scanner;
ainsi qu’une mauvaise reconnaissance des fractures biconcaves classées préférentiellement en
fractures cunéiformes en VFA alors que 74% des fractures visualisées en scanner retrouvaient
leur déformation au centre de la vertebre et étaient classées biconcaves. La recherche de
facteurs de justesse du diagnostic confirmait que les erreurs diagnostiques étaient
principalement sur les grades 1 (35-36%) et la forme biconcave (67-69%). Ces résultats
¢taient appuyés par les tests kappa de concordance qui retrouvaient des accords moyens, que
ce soit sur les critéres morphologiques ou sur les grades entre le scanner et la VFA mais aussi
entre les deux observateurs de VFA. En effet, la concordance kappa entre les VFA était
inférieure a 0.60 sur ces deux criteres alors que I’examen était le méme, mais relu de manicre
indépendante deux fois.

La reproductibilité¢ de I’examen apparaissait comme satisfaisante en revanche, concernant la
recherche de fracture notamment au vu des tests de concordance kappa évalués a 0.65 et 0.67
selon ’analyse par patient et par vertebre. Ces résultats appuyaient ceux de I’étude de Rud B
(**) qui suggérait la possibilité que les rapports morphométriques soient générés par des
manipulateurs radiologiques de maniere reproductible et fiable. L’impact d’éventuelles
difficultés qu’auraient les manipulateurs pour distinguer une diminution de hauteur liées a des
déformations non fracturaires et celles liées aux vraies fractures ostéoporotiques (**,%) semble
minime au vu de la bonne spécificité¢ de I’examen, variant de 0.88 a 0.97, associ¢e a une VPP

variant de 0.81 a 0.97 selon le type d’analyse et I’observateur.
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11 apparaissait donc des discordances entre les résultats morphométriques des deux examens
suggérant que la VFA soit relativement imprécise. L’intérét principal de la VFA réside
toutefois dans sa facilité de réalisation, son accessibilité, son faible cott (*°) ainsi que la faible
irradiation engendrée qui est de I’ordre de 0,013 mSv pour I’exploration d’un rachis adulte
contre 1,5 a 3 mSv pour une ¢étude scanographique quantitative du rachis (Quantitative
computed tomography) et 3 mSv pour un scanner multi-barrettes haute résolution pour
évaluation de la structure osseuse (HR MDCT) (*'). L’utilisation de faibles doses de
radiations engendre nécessairement une moins bonne qualité d’imagerie et une plus grande
difficulté de visualisation des contours osseux, menant ainsi a des erreurs d’évaluation du
statut vertébral, qui peut expliquer en partie les résultats retrouvés. Toutefois, notre étude
s’é¢tendant sur une période de 10 ans, de nombreuses améliorations techniques ont été
apportées a d’autres appareils de densitométrie permettant une amélioration de la qualité des
images obtenues et donc de leurs performances. Une étude de 2012 portant sur les
performances de 1’appareil iDXA du constructeur Lunar rapportait une visualisation de 98.4%
des vertebres (**) et 93% pour une étude utilisant les modéles récents hologic discovery A *).

A ce jour, la place de la VFA reste encore débattue dans la stratégie diagnostique des fractures
vertébrales. D’autres études que la ndtre rapportent des performances inférieures a celles
démontrées jusqu’a maintenant, comme récemment en 2016 ou la VFA était considérée
comme inférieure pour le diagnostic de fractures vertébrales par rapport a la radiologie
conventionnelle dans une population atteinte d’ostéoporose sévére (*°). L hétérogénéité des
études et notamment des populations étudiées rend difficile la comparaison de leurs résultats.
La variabilité des résultats ne permet pas d’établir la place de la VFA dans la stratégie
diagnostique des fractures vertébrales. Une méta-analyse récente (°') sur les études comparant
la VFA a la radiologie conventionnelle, comprenant 9 études avec analyse par vertebre et 10
études avec analyse par patient, retrouvait une sensibilité variable de 0.70 a 0.93 et une
spécificité de 0.95 a 1 pour les analyses par vertébre et une sensibilit¢ de 0.65 a 1 et une
spécificité de 0.74 a 1 pour les analyses par patient. Cette variabilité était confirmée par une
seconde méta-analyse (**) qui mettait surtout en évidence de meilleures performances sur les
fractures de grade 2 et 3.

Actuellement, il a été évalué qu’un quart des fractures vertébrales ne sont pas diagnostiquées
en pratique courante selon Fechtenbaum et al (**) et ce, dans toutes les régions du monde (**).
Dans cette optique, des travaux de sensibilisation ont été réalisés aupres des radiologues afin
de renseigner ces fractures sur les comptes rendus d’examens (*°) y compris sur des examens
non dédiés (°°) afin d’améliorer le diagnostic et sensibiliser sur la sévérité de ces fractures.
Les recommandations de prise en charge de 1’ostéoporose post-ménopausique en France sont
articulées autour du concept de fractures dites sévéres. Les fractures vertébrales ont été
identifiées comme sévéres du fait de I’excés de morbi-mortalité constaté au décours (°'). Les
recommandations francaises ¢établies sous [’égide du GRIO (groupe recherche et
d’information sur les ostéoporoses) en 2012 (**) et actualisées en 2016/2017 (*°) justifient
d’introduire un traitement spécifique de 1’ostéoporose en présence d’une fracture sévere. Avec
I’apport de nouvelles thérapeutiques dans le traitement de 1’ostéoporose, le non diagnostic de
fracture vertébrale peut étre considéré comme une perte de chance pour le patient et une
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attention particuliere est désormais portée quant a la détection de fractures vertébrales
asymptomatiques. En 2015, un accord professionnel émanant de la société savante
internationale de densitométrie (ISCD) recommandait ’utilisation de la VFA au méme titre
que la radiographie conventionnelle pour évaluer la morphologie vertébrale dans le cadre du
diagnostic de fracture vertébrale ostéoporotique (**). Il était recommandé que ce diagnostic
soit basé sur 1’utilisation d’une analyse visuelle associée a une estimation de la sévérité des
fractures, selon des grades pouvant étre confortés par 1’analyse morphométrique, 1’utilisation
de la morphométrie seule n’étant pas recommandée. Nos résultats concordent dans ce sens.
Toutefois, I'utilisation de la VFA doit étre considérée comme une opportunité supplémentaire
de prise en charge spécifique. En effet, une évaluation morphologique est indiquée en cas de
rachialgies, de perte de taille significative, d’antécédents de fracture vertébrale ou de
pathologie inductrice d’ostéoporose. Mais dans ces situations cliniques, les patients
bénéficient souvent déja d’examens complémentaires dont la précision est supérieure a celle
de la VFA. La VFA trouve son intérét chez tout patient subissant un examen
d’ostéodensitométrie, car elle permet d’apporter une information capitale sur le statut
ostéoporotique du patient, en association a la mesure de la densitométrie osseuse (*',*?). Dans
le cas d’un premier examen, elle peut directement amener a détecter une fracture
asymptomatique, alors que pour un deuxiéme examen, elle peut permettre de détecter une
nouvelle fracture qui ferait discuter une modification du traitement de fond.

Le manque de précision morphométrique et la perte d’information lors de son utilisation en
pratique clinique ne permettent pas d’envisager la VFA comme un examen de dépistage. Les
différentes stratégies de dépistage testées dans notre étude montraient que la VFA permettrait
une réduction du nombre d’indications d’imageries complémentaires, mais présenterait une
trop faible VPN (de 0.33 a 0.42) avec un indice de Youden variant de 0.44 a 0.65, allant a
I’encontre du concept d’opportunité de traitement mis en avant précédemment. De plus, son
utilisation ne peut pas étre envisagée comme un examen de suivi a part enticre car elle ne
permettrait pas de détecter 1’aggravation d’une fracture existante ou pourrait ne pas visualiser
une nouvelle fracture apparue dans un étage thoracique haut par exemple.

Conclusion

La VFA apparait donc dans le contexte actuel et au vu de nos résultats comme un examen
pertinent surtout qualitativement et non quantitativement. En effet, malgré ses limites
techniques, elle permet d’apporter des informations majeures en détectant une ou plusieurs
fractures vertébrales. Pour cela la VFA est surtout performante pour le rachis thoracique
inférieur et le rachis lombaire. Son association avec la mesure de la densité osseuse permet de
combiner plusieurs informations utiles a 1’évaluation du statut ostéoporotique des patients.
Ses indications de réalisation devraient étre élargies au plus grand nombre au vu de
I’opportunité de traitement pouvant découler de son utilisation. Elle ne peut en revanche pas
étre utilisée comme un examen de dépistage ni comme un examen de suivi.
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Partie 2 : données

complémentaires
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Définitions et épidémiologie

L’ostéoporose est une maladie diffuse du squelette entrainant une diminution de la résistance
du squelette, ayant pour conséquence un risque accru de fracture. Une estimation de cette
fragilité peut étre obtenue en évaluant la densité minérale osseuse (DMO).

La technique de référence pour mesurer cette DMO est 1’ostéodensitométrie par
absorptiométrie biphotonique a Rayons-X (DXA) qui permet une mesure en deux sites : au
niveau du rachis lombaire et a I’extrémité supérieure du fémur (col ou fémur total). Les
résultats sont exprimés en grammes par centimétres carrés (g/cm?) et sont interprétés le plus
fréquemment en T-score. Le T-score correspond a la différence entre la densité¢ mesurée chez
I’individu et celle issue d’une base théorique de jeunes femmes au méme site osseux. Il
s’exprime en unités d’écart-type. Il s’agit d’un examen remboursé sous conditions depuis le
1 juillet 2006 dont le détail est listé en annexe.

La définition de 1’ostéoporose retenue par ’organisation mondiale de la santé (') se base sur
la mesure du T-score, qui lorsqu’il est inférieur a -2.5, établit le diagnostic d’ostéoporose, en
I’absence de pathologie osseuse associée. La seule mesure du T-score ne permet pas a lui seul
de prendre une décision thérapeutique chez un patient sans antécédent de fracture. D’autres
facteurs doivent étre pris en compte, notamment le risque de chute.

Toutefois, les recommandations actuelles sur la prise en charge de ’ostéoporose en France (%)
établies sous 1’égide du GRIO avec la participation de 22 sociétés savantes, mettent en avant
le concept de fracture sévere autour duquel s’articule la prise en charge de cette pathologie.

I1 est établi que tous les os peuvent étre le sicge d’une fracture ostéoporotique en dehors du
crane, de la face, du rachis cervical et des trois premieres verteébres thoraciques, des os de la
main et des pieds (ou les traumatismes directs sont le plus souvent a I’origine de la fracture).
La survenue de ces fractures doit se faire dans un contexte de faible énergie équivalente a
celle d’une chute de sa hauteur pour pouvoir supposer de leur origine ostéoporotique. Parmi
celles-ci, certaines sont considérées comme séveéres du fait de leur association avec une
augmentation significative de la morbi-mortalité ().

Elles correspondent aux fractures suivantes :
- extrémité supérieure du fémur

- vertébre rachis thoracique (a partir de la 4™

vertebre) et rachis lombaire
- extrémité supérieure de I’humérus
- pelvis

- fémur distal

- trois cOtes simultanées
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- tibia proximal

Le facteur de risque le plus important de nouvelle fracture ostéoporotique est 1’antécédent
personnel de fracture, y compris de fractures vertébrales (*). La constatation d’une de ces
fractures séveéres modifie radicalement la prise en charge des patients car elle justifie
d’introduire d’emblée un traitement anti-ostéoporotique (accord professionnel) et ce, quelle
que soit la valeur du T-score. La mesure de la densité osseuse dans ce cas apporte des
arguments supplémentaires en faveur d’une fragilité osseuse, mais ne modifie pas la prise en
charge.

Les fractures vertébrales occupent une place particuliere du fait de leur caractére souvent
asymptomatique ainsi que par [’absence fréquente de facteur déclenchant retrouvé. Par
ailleurs, les douleurs rachidiennes sont souvent confondues avec des douleurs d’origine
arthrosiques, dites communes, n’aboutissant pas forcément a la réalisation de radiographies.
Pour autant, elles restent reconnues comme un facteur de risque de survenue de fractures
incidentes jusqu’a 15 ans aprés (°). La constatation de plusieurs fractures vertébrales (au
moins 2) permet en outre d’engager un traitement, indiqué uniquement dans cette situation, a
savoir le Tériparatide qui est un dérivé de la parathormone, dont I’administration a faibles
doses quotidiennes engendre une puissante ostéo-formation, particulicrement active et
intéressante sur le rachis.

Ainsi, le diagnostic de fracture vertébrale représente un enjeu majeur pour le patient devant
I’opportunité de traitement sur laquelle il peut aboutir, mais représente également un enjeu de
santé publique du fait de la morbidité et de la mortalité associées.

Le gold standard pour évaluer la présence d’une fracture vertébrale reste la radiographie
standard, mais il a été développé un outil diagnostic appelé communément « Vertebral
fracture assessment » dont ’utilité et les performances diagnostiques faisaient I’objet de notre
travail.

Les indications de cet examen retenues jusque maintenant, selon I’avis de la société savante
internationale de densitométrie (ISCD) émis en 2015, répondaient a des criteres bien définis.

Pour un patient donné, le T-score doit étre inférieur a -1.0 sur au moins un site pour justifier
de I’examen. La population concernée doit correspondre aux femmes de plus de 70 ans ou aux
hommes de plus de 80 ans. La perte de taille de plus de 4 centimeétres par rapport a la taille
historique est considérée comme une indication d’imagerie par VFA, tout comme un
antécédent allégué de fracture vertébrale non documentée et la prise d’une corticothérapie
prolongée (plus de 5 milligrammes de prednisone pendant plus de 3 mois).

Concernant I’utilisation de la VFA, il est recommandé que le diagnostic de fracture soit basé
sur l'utilisation d’une analyse visuelle et que celui-ci estime la sévérité des fractures
visualisées selon des grades pouvant étre confirmés par la morphométrie fournie par le
logiciel d’acquisition. Il n’est pas recommandé d’utiliser la morphométrie seule. L’analyse
semi-quantitative de Genant est définie comme la technique privilégiée pour le diagnostic de
fracture sur un cliché de VFA.
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Enfin, il est recommand¢ de réaliser une imagerie au décours d’une VFA lorsqu’il existe au
moins deux fractures de grade 1 sur les clichés latéraux, en I’absence de fracture plus séveére
(grades 2 et 3) ; s’il existe des vertebres non visibles de T7 a L4 (L5 exclu) ou en présence
d’un caractere atypique justifiant d’explorer plus précisément une ou plusieurs vertebres
(Iésions suspectes, lyses des corticales, déformations vertébrales chez un patient aux
antécédents de néoplasie, etc...)

Analyse des VFA

Détail de la procédure d’acquisition des VFA

Les VFA concernées par 1’é¢tude étaient réalisées sur I’appareil d’ostéodensitométrie de la
marque Hologic, mode¢le discovery, disponible depuis 2006 dans le service d’endocrinologie.
Le service dispose de deux manipulateurs radiologiques dédiés a la réalisation des
ostéodensitométries et des VFA. Chaque observateur (correspondant 8 VFA 1 et VFA 2 dans
I’article) a bénéficié dés l’obtention de I’appareil d’une formation pour 1’utilisation du
logiciel d’acquisition des VFA. Ils réalisent I’ensemble des examens du service depuis.

Pour la réalisation d’'une VFA, les patients sont placés sur la table d’examen de 1’ostéo-
densitometre en décubitus dorsal, les jambes relevées par un coussin de forme fixe et
standardisée pour permettre la délordose du rachis lombaire. Une fois I’ostéodensitométrie
réalisée au niveau du rachis lombaire et des hanches, le patient reste en position allongée et
les manipulateurs réalisent 1’acquisition de la VFA sans mobiliser le patient grace au bras
rotatif de ’appareil permettant I’acquisition des clichés latéraux. La procédure dure environ 5
minutes supplémentaires par rapport a une ostéodensitométrie standard.

L’examen de VFA consiste en I’obtention de deux clichés radiographiques du rachis dorso-
lombaire. Le premier de face permet la visualisation de la statique rachidienne et donc d’une
éventuelle déformation rachidienne, attitude scoliotique ou scoliose vraie. Il permet également
de déterminer la présence d’éléments orientant vers une cause de fracture secondaire (lyse
pédiculaire, rupture corticale, etc...). Le deuxieme cliché, de profil, permet la réalisation
d’une analyse morphométrique automatisée des vertebres pour déterminer la présence d’une
éventuelle fracture. Pour cela, le logiciel d’acquisition place, selon un algorithme de
reconnaissance de densités, six points de mesure (trois par plateau vertébral supérieur et
inférieur) pour chaque vertebre individualisable dans le but de mesurer trois hauteurs
différentes : antérieure, au milieu et postérieure. A partir de ces points et hauteurs sont
calculés des pourcentages de déformation en comparant les hauteurs les unes aux autres pour
chaque vertebre et pour permettre ainsi de déterminer la présence d’une fracture.

En pratique, les patients sont pris en charge par les deux manipulateurs pour réaliser
I’ensemble de la procédure d’examen pour aboutir a la création d’un compte-rendu d’examen
automatisé fourni au médecin prescripteur de I’examen. Ils interviennent sur le
positionnement des patients sur la table d’examen et garantissent la précision de 1’acquisition
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en modifiant le positionnement automatique des curseurs de sélection mis par le logiciel
d’analyse. Ils apportent des corrections de placement lors des erreurs de reconnaissance des
contours osseux (limitation des biais de mesure). Ils apportent également un élément de
correction majeur, a savoir que lorsqu’une vertébre présente une diminution de ses 3 hauteurs
simultanément, les rapports de hauteurs apparaissent normaux malgré la présence d’une
fracture sévere. C’est le cas des fractures dites en galette qui dans ce cas, malgré la normalité
de la morphométrie, sont renseignées comme fracturées et de grade 3.

Un exemple de compte-rendu définitif est présenté en image 1 et 2.
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Service Endocrinologie
Pour la Qualité de I'Os en Lorraine

CHU Nancy-Brabois, Vandoeuvre les Nancy 54500

Iléphone "N3 83 15 3444 E-mail- densito@chinancy & JTéiécopie- DAR3 15 34 40
Nom - Sexe - Taille -

ID patient : Groupe ethnique : Poids :

DDN:. Age de ménopause : Age:

Médecin traitant :

Information d'examen .

Date de I'examen : )

Type del'examen:  a SE AP Image
Analyse: =
Opérateur: VD

Modsale: Discovery A (S/N83097)
Commentaire :

I'Evaluation Vertébrale

Hauteur (mm) Pourcentage de deformation
Etfiqueti Post Mid Ant Wedge Biconcave Ecrasem

Déformation (degre)

StdDev 10 10 10 50% 5.0% 5.0%

Commentaire du médecin

HOLOGIC'

Image 1 : cliché de face VFA
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Service Endocrinologie
Pour la Qualité de I'Os en Lorraine

CHU Nancy-Brabois, Vandoeuvre les Nancy 54500

Téléphone 0383 1534 44 E-mail dencito@chy-nancy & Jéiécopie- D323 1523440
Nom - Sexe - Taille -
ID patient : Groupe ethnique . Poids : .
DDN: Age de ménopause : Age:

Me'decin traitant : '

Information d’examen :

Date de I'examen : -
Type de l'examen: a SE Lateral Image
Analyse:

Opérateur: VD

Modéle: Discovery A (S/N83097)
Commentairs :

I'Evaluation Vertébrale

Hauteur (mm) Pourcentage de deformation
Etiqueti Post Mid Ant Wedge Biconcave Ecrasem
Deéformation (degre)

T10 168 127 160 48% 24.6% 0.0%
Biconcave (léger)

Ti1 138 112 172 82% 40.3% 0.0%
Biconcave (grave)

T12 222 193 215 32% 12.9% 0.0%
Nommal

L1 204 173 165 192% 15.4% 0.0%
Nommal

L2 25.1 175 189 25.0% 30.6% 0.0%
Biconcave (Moyen)

L3 175 153 194  00% 12.5% 93%
Nommal

L4 186 215 257 0.0% -156%  27.6%
Ecrasement (Moyen)

StdDev 1.0 10 10 50% 5.0% 5.0%

Commentaire du médecin

HOLOGIC

Image 2 : cliché de profil avec calculs de pourcentages de déformation
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Définition d’une fracture vertébrale en VFA

La définition d’une fracture vertébrale ne fait toujours pas I’objet d’une définition
consensuelle en 2018. De nombreuses techniques d’identification de fractures vertébrales
différentes existent (°) mais la plus utilisée en pratique clinique correspond a I’analyse semi-
quantitative de Genant. La détermination d’une fracture vertébrale en VFA repose sur une
combinaison de parameétres morphométriques basés sur les seuils définis par ceux de
I’analyse semi-quantitative de Genant.

Analyse semi-quantitative de Genant ( 7) :

Cette technique a été décrite en 1993 par Genant et reste a ce jour la technique la plus simple
et performante pour les études cliniques. Elle débute par une analyse visuelle de chaque
vertebre de T4 a L4 pour déterminer la présence d’une éventuelle diminution de hauteur et
d’en déterminer la sévérité selon des grades cotés de 0 a 3 en fonction du pourcentage de
réduction et selon 3 types de déformations (cunéiforme, biconcave et écrasée) selon 1’atlas
suivant :

Normale
(Grade 0)

Fracture Fracture Fracture
cunéiforme biconcave en galette

Fracture minime
(Grade 1, ~20-25%)

Fracture modérée
(Grade 2, ~25-40%)

Fracture sévére
(Grade 3, >40%)

Image 3 : atlas analyse semi-quantitative de Genant

La technique est dite semi-quantitative car elle vise a analyser visuellement et donc
subjectivement une déformation et sa sévérité pour aboutir a une valeur semi-quantifiée.

La VFA repose sur I’application de ce principe, mais en quantifiant par morphométrie les
déformations.
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Morphométrie vertébrale :

Les valeurs seuils utilisées par I’appareil Hologic discovery sont celles de la classification de
Genant. Une réduction de hauteur de plus de 20% définit la présence d’une fracture
vertébrale. Les différents grades de sévérité sont les suivants :

-grade 0 : déformation inférieure a 20% : vertébre normale

-grade 1 : fracture minime avec déformation de 20 % (inclus) a 25% (exclu)
-grade 2 : fracture modérée, déformation de 25%-40% (exclu)

-grade 3 : fracture sévere, déformation de 40% et plus

Par ailleurs, trois types de déformation sont intégrés au systéme d’exploitation de 1’appareil
selon la classification de Genant : cunéiforme, biconcave et par écrasement (ou galette). Ces
déformations sont définies morphologiquement en VFA par les rapports des différentes
hauteurs vertébrales entre elles selon les formules suivantes :

- fracture cunéiforme : diminution de plus de 20% de la hauteur antérieure par rapport a la
hauteur postérieure (ou rapport hauteur antérieure/hauteur postérieure < 80%)

-fracture biconcave : diminution de plus de 20% de la hauteur au milieu par rapport a la
hauteur postérieure (ou rapport hauteur au milieu/hauteur postérieure < 80%)

- fracture par écrasement : diminution de plus de 20% de la hauteur postérieure par rapport a
la hauteur antérieure (ou rapport hauteur postérieure/hauteur antérieure < 80%)

Différentes méthodes de mesures morphométriques sont possibles (*). La définition
morphométrique des fractures par écrasement varie selon les études. Toutefois, par soucis de
reproductibilité¢ et de comparaison, il a été décidé d’utiliser le rapport entre la hauteur
postérieure et la hauteur antérieure comme mentionné dans les derniers criteres définis par le
comité d’évaluation des fractures vertébrales (°).

Une pondération est réalisée systématiquement selon les hauteurs des vertébres adjacentes en
VFA, mais les algorithmes de pondération ne sont pas connus (ni fournis par le fabricant) et
représenteraient une complexité importante pour la comparaison des données et n’a donc pas
été intégrée dans les formules transposées au scanner.

Stratégie de comparaison de données

Pour obtenir des rapports de déformations comparables sur les scanners, les considérations
suivantes €taient utilisées pour 1’étude.

- pour une fracture cunéiforme, on considere que la hauteur antérieure d’une vertebre (ha) est
inférieure a la hauteur postérieure (hp). De plus, cette différence doit étre supérieure a 20%
(inclus) pour étre significative soit :
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Fracture si HA inférieure a 80% de HP ou si la différence des deux hauteurs est
supérieure a 20% de HP soit :

= HP — HA > 20% de HP

=HP - HA > (20 x HP)/100
= (HP-HA) x 100 > 20 x HP
= ((HP-HA) x 100)/HP > 20

Si le calcul (HP-HA) x 100)/HP dépasse 20, alors la vertebre est considérée comme fracturée
et de type cunéiforme.

On applique les mémes réflexions aux fractures biconcaves et par écrasement.

- pour une fracture biconcave, comparaison de la hauteur au milieu (HM) avec la hauteur
postérieure donc :

=HP — HM > 20% de HP
= ((HP- HM) x 100)/HP > 20

- pour une fracture par écrasement, comparaison de la hauteur postérieure par rapport a la
hauteur antérieure soit :

= HA — HP > 20% de HA
= ((HA — HP) x 100)/HA > 20

Ainsi, pour chaque vertebre, trois rapports différents peuvent étre calculés pour définir la
présence d’une fracture. Il est important de noter que I’application de ces formules peut
donner des résultats négatifs. En effet, lors d’une fracture cunéiforme par exemple, la hauteur
antérieure est inférieure a la hauteur postérieure par définition. Ainsi, le calcul du rapport pour
les fractures par écrasement donnera systématiquement un ratio négatif qui est donc considéré
dans ce cas comme nul. Par ailleurs, lorsqu’une vertébre présente des déformations qui
engendrent un affaissement de plusieurs hauteurs, il se peut que plusieurs rapports de hauteurs
soient supérieurs a 20%. Le type de fracture est dans ce cas défini par le rapport de hauteur le
plus élevé. Cette méthode est prise a défaut par les fractures ou toutes les hauteurs sont
diminuées. Dans ce cas, aucun rapport de hauteur ne peut excéder 20% malgré la présence
d’une fracture sévere. Ce probleme était contrdlé par la mention des fractures en galette sur
chaque examen comme expliqué précédemment. La morphologie était désignée par la hauteur
la plus diminuée (antérieure = cunéiforme, milieu = biconcave, postérieure = écrasement). La
problématique des déformations de L5 a été¢ abordée comme suit : étant donné 1’existence
d’une déformation physiologique du fait de la lordose lombaire, seules les déformations
fracturaires de grade 2 et 3 étaient considérées pour les fractures de type écrasement. En effet,
a ce niveau le mur postérieur présente une hauteur physiologiquement inférieure a la hauteur
antérieure (considérée comme normale jusqu’a 20% de différence) et donc 1’application des
calculs morphométriques aboutit a retrouver une fracture par écrasement de grade 1 dans un
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nombre non négligeable de cas. Au-dela de 25%, la fracture est considérée comme réelle et
I’association a un affaissement de la corticale et a un cedéme osseux sous lésionnel permettait
d’affiner le diagnostic. Pour les déformations de type cunéiforme et biconcave, ces
considérations ne s’appliquent pas étant donné que méme un grade 1 correspond a une
inversion de rapport des hauteurs et est donc significatif.

Enfin, de la méme fagon qu’en VFA, ces mesures sont prises en défaut lorsque la vertébre est
dite en « galette » c’est-a-dire que I’ensemble de ses hauteurs est diminué¢ du fait d’un
écrasement complet de la vertebre et donc que les rapports s’équilibrent entre eux. Pour
pallier a ce probleme, chaque vertebre en galette était renseignée comme une fracture de grade
3 par le radiologue.

Détail de 1a méthode statistique

Le gold standard pour définir la présence d’une fracture vertébrale était le résultat de 1’analyse
morphométrique sur les scanners.

L’analyse statistique était réalisée selon une analyse par vertebre et par patient. L’analyse par
vertebre visait 2 comparer les résultats des examens sur le diagnostic de fracture par vertebre.
L’analyse par patient visait a évaluer les performances a I’échelle du patient. Pour 1’analyse
par patient, le critére ¢tudié était le statut « fracturé » défini par la présence d’au moins une
fracture. Dans cette configuration, I’analyse des morphologies n’est pas possible. Pour les
grades, il est possible d’attribuer au patient un grade correspondant a celui de la vertebre dont
la fracture est la plus sévére pour pouvoir comparer les données.

Les concordances « inter-observateurs » étaient évaluées par le biais de coefficients de kappa
de Cohen. Il s’agit d’un coefficient destiné a mesurer 1’accord entre deux variables
qualitatives ayant les mémes modalités et donc permet d’évaluer la concordance entre les
valeurs qualitatives attribuées par deux juges différents. Le coefficient est toujours compris
entre -1 et 1 (accord maximal). Son interprétation est fondée sur le baréme suivant :

<0.20 Grand désaccord
0.00-0.20 Accord trés faible
0.21-0.40 Accord faible

0.41 -0.60 Accord moyen
0.61-0.80 Accord satisfaisant
0.80 —1.00 Accord excellent

Les examens de VFA considérés comme illisibles étaient inclus dans I’étude pour permettre le
calcul des propriétés intrinseques de la VFA et ne pas surévaluer les performances de
I’examen. De méme, les vertebres non analysées en VFA étaient ¢galement considérées pour
apprécier la perte d’information.
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Les analyses se faisaient sans et avec sélection de données pour déterminer les parametres
intrinseques de la VFA selon les critéres utilisés. Cela permettait en outre d’écarter les
différences liées a 1’absence de visualisation de L5 en VFA et d’évaluer les performances
morphométriques seules.

Une recherche de facteurs influencant le diagnostic de fracture en VFA était réalisée selon
une analyse pondérée par les critéres cliniques et les différents étages vertébraux.

Résultats non inclus dans I’étude

Les données issues de I’analyse par vertébre sans sélection de données n’étaient pas
considérées. Les tests de concordance entre les scanners et VFA 1 étaient de 0.19 sur le critére
fracture, 0.16 pour la morphologie et 0.14 pour les grades. Pour VFA 2, les concordances
étaient de 0.12, 0.11 et 0.1 respectivement pour le critére fracture, morphologie et grade.

Pour I’analyse par patient, les résultats étaient pour VFA 1 de 0.4 et 0.25 pour le critére
fracture et grade respectivement. Pour VFA 2, ils étaient de 0.27 et 0.21.

La concordance est tres faible entre les deux examens car les vertebres non visualisées étaient
considérées comme des erreurs. Ainsi, les différences sont liées au manque de données et a la
différence avec LS. Les données manquantes donnent des discordances méme si la vertébre en
scanner est considérée comme normale. Seules les analyses sélectionnées représentent un
intérét pour I’évaluation des performances morphométriques.

La concordance entre les deux observateurs de VFA sur des données sélectionnées retrouvait
des résultats similaires. En analyse par vertebre la concordance kappa pour le critére fracture
¢tait de 0.67, de 0.60 pour la morphologie et de 0.54 pour les grades ; en analyse par patient il
est de 0.65 pour le critere fracture et de 0.54 pour les grades. Les données sélectionnées
n’apportent pas d’élément comparatif pertinent étant donné que 1’examen comparé est le
méme mais par deux observateurs. Dans ce cas, la prise en compte des vertebres non
visualisées est importante pour refléter la différence d’analyse entre les deux observateurs.

Enfin, pour ce qui est de la recherche de facteurs de justesse selon 1’étage vertébral, des
analyses ¢taient menées avec les données sélectionnées. Cette analyse ne reflétait pas la
justesse du diagnostic qui devait rendre compte des erreurs liées aux vertebres non visualisées
dont la proportion était tres importante au niveau thoracique haut.
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Annexes

Indications remboursées pour un examen d’ostéodensitométrie :

1) Pour un premier examen dans la population générale :
a) Indications quel que soit 1’age et le sexe

- découverte ou confirmation radiologique d’une fracture vertébrale (déformation du corps
vertébral) sans contexte traumatique ni tumoral évident.

- antécédent personnel de fracture périphérique survenue sans traumatisme majeur (sont
exclues de ce cadre les fractures du crane, des orteils, des doigts, du rachis cervical).

- lors d’une corticothérapie systémique (de préférence au début) prescrite pour une durée d’au
moins trois mois consécutifs, a une dose supérieure a 7.5 mg par jour d’équivalent
prednisone.

- antécédent documenté de pathologie ou de traitement potentiellement inducteur
d’ostéoporose : hypogonadisme prolongé (incluant 1’androgénoprivation chirurgicale par
orchidectomie ou médicamenteuse par analogue de la GnRH), hyperthyroidie évolutive non
traitée, hypercorticisme, hyperparathyroidie primitive et ostéogénese imparfaite.

2) Pour un premier examen chez la femme ménopausée :

Ces indications sont également valables pour les femmes sous traitement hormonal de la
ménopause a des doses utilisées inférieures aux doses recommandées pour la protection
osseuse, en complément des indications concernant la population générale.

- antécédent de fracture du col fémoral sans traumatisme majeur chez un parent du premier
degré.

- indice de masse corporelle inférieur a 19 kg/m?.
- ménopause avant 40 ans quelle qu’en soit la cause.

- antécédent de prise de corticoides d’une durée d’au moins trois mois consécutifs, a une dose
de plus de 7.5 mg par jour d’équivalent de prednisone.

3) Pour un second examen :

- a larrét du traitement anti-ostéoporotique, en dehors de 1’arrét précoce pour effet
indésirable, chez la femme ménopausée.

- chez la femme ménopausée sans fracture, lorsqu’un traitement n’a pas été mis en route apres
une premicre ostéodensitométrie montrant une valeur normale ou une ostéopénie, une
deuxieme ostéodensitométrie peut étre proposée 3 a 5 ans apres la premicre, en fonction de
I’apparition de nouveaux facteurs de risque.
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Résumé

Les fractures vertébrales représentent une des complications séveres de I’ostéoporose bien que
celles-ci soient souvent asymptomatiques. Leur mise en évidence représente une opportunité
de prise en charge spécifique pour les patients. Des outils diagnostiques comme le « vertebral
fracture assessment » ont été développés dans 1’objectif d’améliorer le diagnostic de ces
fractures. Notre étude était mono-centrique rétrospective réalisée a partir des données de
patients du service d’endocrinologie du CHRU de Nancy. Chaque patient inclus avait
bénéfici¢ d’un scanner du rachis thoraco-lombaire et d’'un examen de VFA appareillé dans le
temps, dans le cadre d’un bilan d’ostéopathie fragilisante, durant la période de juin 2006 a
juin 2016. Au total, 207 examens étaient inclus. Chaque scanner était analysé spécifiquement
pour I’étude par un radiologue expérimenté et chaque examen de VFA analysé
indépendamment par deux observateurs. Le diagnostic de fracture vertébrale était réalisé a
I’aide de mesures morphométriques selon trois hauteurs vertébrales pour chaque vertebre
fracturée. La concordance entre les deux examens et observateurs était évaluée par test kappa
et les parametres intrinséques de la VFA étaient calculés en prenant les résultats des scanners
comme référence. On retrouvait une sensibilité de 0.73 et 0.71 pour I’analyse par patient et
une spécificité de 0.95 et 0.88 pour chaque observateur de VFA. Pour 1’analyse par vertebre,
la sensibilité était nettement inférieure a savoir 0.47 et 0.48 pour une spécificité¢ de 0.97. Cette
différence était corrélée au faible nombre de vertebres analysées en VFA a I’étage thoracique
haut, ainsi qu’a la faible concordance sur les grades, la morphologie et la sous-estimation de
la sévérité¢ des fractures. La justesse du diagnostic était surtout influencée par le niveau
vertébral et on retrouvait des performances acceptables pour le rachis thoracique bas et
lombaire uniquement. L’apport diagnostique du « vertebral fracture assessment » apparait
surtout qualitatif au vu de ses faibles performances diagnostiques mais représente une
opportunité supplémentaire de détecter une fracture vertébrale prévalente non connue.

Titre en anglais : Spinal fractures : « Vertebral fracture assessment » is not enough
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Mots clés: Spinal fractures/diagnostic imaging* ; Absorptiometry, Photon/methods* ;
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