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Abstract

The degenerative process of bone associated with diseases such as osteoporosis is

only partially reversible and leads to an increased fracture risk of e.g. the spine, the

proximal femur and the distal radius. An early diagnosis of bone disorders is, there¬

fore, of importance for a successful treatment and prevention of fractures. For a pre¬

cise assessment of the pathological state of bone the established measures of bone

mass are to be complemented with measures of bone microarchitecture (referred to as

trabecular or cancellous bone). The analysis of the complex three-dimensional net¬

work of trabecular bone requires three-dimensional imaging techniques. Data acquisi¬

tion and representation are available, procedures for the direct quantification of the

primary structural features, however, are missing. In this work such methods are in¬

troduced by means of direct three-dimensional image processing.

The cells responsible for bone resorption (osteoclasts) cause a local thinning of the

trabecular structure. So far thickness changes were estimated stereologically assum¬

ing simple models. With such indirect methods the derived value will be biased to an

unknown extent if the examined structure derives from the assumed model. By intro¬

ducing a general thickness definition, a model independent mean thickness is assess¬

able from arbitrary structures. The method is implemented efficiently using three-

dimensional distance transformation of voxel images. In addition to the mean thick¬

ness, the thickness distribution is also available, revealing information of spatial vari¬

ations of the structure width.

Bone loss causes the structure type to change. A pathological bone is characterized

by a rod-like trabecular structure while a healthy bone is more plate-like. A new pa¬

rameter called Structure Model Index (SMI) is introduced to quantitatively describe

the structure type of trabecular bone. SMI is calculated by a dynamic analysis of the

structure surface using surface triangulation algorithms.

The new methods were applied to a large set of human bone samples from the

lumbar spine, the femoral head and the iliac crest. The results show, at all examined

sites, considerable inter-individual variations in the model type, discouraging the use

of established indirect methods to derive structural parameters. For the first time it is

now possible to quantify the conversion from plates to rods as bone volume declines.

The remodeling rule seems to be the same for all examined sites.



The new methods allow to quantify primary structural properties in a direct and

unbiased way. Together with in vivo three-dimensional measuring techniques they

have the potential as powerful tools for the diagnosis and treatment monitoring of

bone disorders.



Zusammenfassung (Abstract in German)

Der im Zusammenhang mit Krankheiten wie Osteoporose auftretende Knochenabbau

ist nur teilweise reversibel und fiihrt zu einem erhohten Frakturrisiko, insbesondere

von Wirbelsaule, proximalem Femur und distaler Tibia. Eine Fruherkennung von pa-

thologischen Veranderungen des Knochengewebes ist fur eine erfolgreiche Behand-

lung und Verhinderung von Frakturen deshalb besonders wichtig. Fiir eine genaue

Abschatzung des Knochenzustandes miissen die etablierten Messgrossen Knochen-

masse und Knochendichte durch solche erganzt werden, welche die Mikrostruktur

des trabekularen Knochens widerspiegeln. Die Untersuchung des komplexen Kno-

chennetzwerkes verlangt dreidimensionale Analyseverfahren. Messmethoden, Bildre-

konstruktion und Darstellung sind vorhanden, jedoch fehlen Prozeduren fur die direk-

te Quantifizierung primarer struktureller Eigenschaften. hi dieser Arbeit werden

solche Methoden mit Hilfe von direkter dreidimensionaler Bildverarbeitung entwi-

ckelt und angewendet.

Die fur den Knochenabbau verantwortlichen Zellen (Osteoklasten) verursachen

eine lokale Verdunnung der trabekularen Struktur. Bis jetzt konnten Veranderungen

der Knochendicke nur mittels stereologischer Verfahren abgeschatzt werden. Diese

indirekten Methoden gehen von Modellen aus, welche nicht mit den realen Struktu-

ren ubereinstimmen und daher verfalschte Werte liefern. Durch die Einfiihrung einer

allgemeinen Definition der Dicke ist es moglich, eine modellunabhangige mittlere

Dicke von beliebigen Strukturen zu bestimmen. Die Methode ist fur Voxelbilder effi-

zient implementiert, wobei dreidimensionale Distanztransformationen verwendet

werden. Neben der mittleren Dicke wird auch die Dickeverteilung bestimmt, mit wel-

cher die raumliche Variation der Strukturbreite erfasst werden kann.

Der Knochenabbau fuhrt auch zu Veranderungen des Strukturtyps. Krankhafte

Knochen sind durch eine stabahnliche Struktur gekennzeichnet, gesunde Knochen

sind dagegen eher plattenahnlich. Ein neuer Parameter, genannt Structure Model In¬

dex (SMI), wurde eingefuhrt, um den Strukturtyp quantitativ beschreiben zu konnen.

SMI wird durch eine dynamische Analyse der Strukturoberflache und unter Verwen-

dung einer Oberfachentriangulation berechnet.

Mit Hilfe der entwickelten Verfahren wurden Knochenproben der lumbalen Wir¬

belsaule, des Femurkopfes und des Beckenkammes von 70 Patienten analysiert. Un-



abhangig vom Messort zeigten die Resultate eine erhebliche inter-individuellen Va¬

riation des Modelltyps, d.h. die Verwendung von etablierten indirekten Methoden fur

die Ableitung struktureller Parameter ist fragwiirdig. Zum erstenmal konnte die Um¬

wandlung von Platten zu Staben in Folge einer Abnahme des Knochenvolumens

quantifiziert werden. Diese Umwandlung scheint unabhangig von den gewahlten

Messorten zu sein.

Mit den neuen Methoden ist es nun moglich, primare strukturelle Eigenschaften

direkt und unverfalscht zu quantifizieren. Zusammen mit dreidimensionalen in vivo

Messverfahren konnen sie in Zukunft fur die Diagnose, die Verlaufs- und Therapie-

kontrolle bei Knochenfunktionsstorungen von grossem Nutzen sein.




