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RESUMEN:

El higado es un 6rgano crucial, donde lesiones o tumores pueden acabar en graves consecuencias
para el correcto funcionamiento del cuerpo humano. Los tumores hepaticos son detectados
habitualmente en un estado avanzado donde una hepatectomia parcial (extirpacién del tumor) no
siempre es posible. El tamafio del tumor, la localizacidn respecto a los vasos y el estado de su

funcidn son factores claves en cuanto a la decision del tratamiento de cada paciente.

Las técnicas de imagen como soporte al diagnostico y evaluacion del tratamiento aseguran
tratamientos e intervenciones méas seguras y sencillas, algo esencial tanto para el paciente como
para el cirujano. En concreto, la localizacion del higado y sus vasos, mediante analisis de
imagenes médicas, permite la division de éste en sus ocho segmentos funcionalmente
independientes segun la clasificacion de Couinaud, lo cual permite una evaluacién méas precisa

de la lesion hepética.

En el caso de la localizacion del higado, asi como sus lesiones, las imagenes de TAC (Tomografia
Axial Computarizada) presentan ventajas como una buena relacion sefial-ruido y una alta
resolucion espacial. No obstante, esti técnica también suele resultar en heterogeneidades de
intensidad debido a artefactos o a la propia patologia. Ademas, las intensidades de los drganos
mas proximos al higado (corazén y estdmago) se asemejan mucho al tejido hepético, resultando
en bordes borrosos y poco claros. Es por ello por lo que la segmentacion de forma automatica y

precisa del higado y sus vasos sigue siendo a dia de hoy todavia un desafio.

Los factores comentados anteriormente dificultan la segmentacion tradicional basada en niveles
de grises y es la razon por la que, en este trabajo, se ha optado por una segmentacion basada en
atlas. Un atlas incorpora informacion estadistica sobre la localizacién de los volimenes
anatomicos de interés proporcionando conocimientos previos (probabilidades) de que un pixel
pertenezca 0 no a una estructura de interés. Este conocimiento previo es explotado mediante el

co-registro entre la imagen del atlas y la imagen a analizar (imagen de interés).

El procedimiento de la segmentacion basada en atlas se reduce a un primer registro global seguido
por un registro no lineal que sitda al atlas en una correspondencia espacial punto-a-punto con la
imagen de interés. Esta transformacién geométrica se usa posteriormente para propagar las
etiquetas asignadas a las estructuras del atas para obtener la localizacion de las estructuras de

interés en la imagen que se busca segmentar.

Por lo tanto, el objetivo de este trabajo consiste en lograr una segmentacion del higado basado en
multiples atlas, los cuales estan compuestos por un volumen 3D de térax adquirido mediante
tomografia axial computarizada (TAC) y la etiqueta (segmentada manualmente por un experto)

del higado y los vasos, entre otros. Ademas, de la misma forma se busca etiquetar el higado en



sus segmentos de Couinaud con el fin de ubicar con mayor precision los tumores hepéticos en la
totalidad de este para facilitar el diagndstico y asegurar tratamientos mas precisos que reduzcan

los dafios en tejido sano.

Por ultimo, y con el fin de refinar los resultados del etiquetado de los segmentos de Couinaud, se
trata de segmentar y etiquetar los vasos hepéticos, ya que estos son los limites anatomicos que
dividen el higado en segmentos.

Para el desarrollo de este trabajo se cuenta con un conjunto de datos disponible pdblicamente del
IRCAD_3D (Research Institute against Digestive Cancer). Este conjunto de datos incluye 20
volimenes de TAC junto con la etiqueta del higado y los vasos, a partir de las cuales se obtendra
la segmentacién de las imagenes mediante el método leave-one-out y se comparan los resultados

obtenidos con la referencia.

Por otro lado, se cuenta con un atlas probabilistico del higado disponible en Surgical Plan
Laboratory (SPL) [46], el cual esté constituido por: el TAC original, un conjunto de etiquetas,
modelos 3D de la estructura anatémica y una jerarquia de modelo anatémico (anatomical model
hierarchy). En concreto, este atlas hepatico incluye las etiquetas de los segmentos de Couinaud,
las venas suprahepaticas y portales, asi como otros érganos y grandes vasos cercanos al higado
que no son de interés para este trabajo. Se hace uso de este atlas para la obtencién de las etiquetas
de las estructuras (higado y vasos) segmentadas.

Palabras clave: higado; Couinaud; TAC; segmentacion basada en atlas; registro; vasos

hepaticos



ABSTRACT:

The liver is a crucial organ, where injuries or tumours can be fatal for the correct functioning of
the human body. Hepatic tumours are commonly detected in an advanced stage where a partial
hepatectomy (tumour extirpation) is not always possible. The size and localization of such tumour
with respect to vessels as well as its functioning state are key factors when it comes to treatment

decision-making.

Image assisted diagnosis and treatment evaluation enables safer and simpler treatments or
interventions, which is essential not only for the surgeon but also for the patient. Specifically, the
localization of the liver and its hepatic vessels, by means of medical image analysis, allows the
division in its eight independent functional segments according to Couinaud’s classification,

consequently allowing a highly accurate evaluation of a hepatic injury.

Dealing with hepatic localization, Computerized Axial Tomography (CT) is advantageous due to
a good signal-to-noise ratio and a high spatial resolution. Nevertheless, this technique usually
results in heterogeneous intensities due to artefacts or even the pathology itself. Moreover,
intensities of the organs closer to the liver (heart and stomach) have a certain degree of similarity,
resulting in blurred borders. For these reasons, automatic and accurate hepatic structures

segmentation nowadays continues to be a challenge.

The factors argued above hinder the traditional segmentation based on grey levels and it is the
reason why an atlas-based segmentation was chosen for this project. An atlas includes statistic
information about the localization of anatomic region of interest providing prior-knowledge
regarding the probability that an individual pixel belongs or not to such region. This prior-
knowledge is exploited by means of co-registration to obtain the segmentation of the reference

image.

The procedure that will be followed in order to obtain the atlas-based segmentation comes down
to a registration problem of the atlas with the reference image. The first step will be to apply a
global registration to subsequently apply the non-linear registration that will correlate the atlas
and the reference image in a point-to-point spatial correspondence. This geometrical
transformation will be used to project the atlas labels of interest resulting on the localization of

structures on the reference image.

Therefore, the objective of this dissertation is that of achieving a multi atlas-based segmentation

process for the liver from a 3D thorax volume derived from CT. Furthermore, the liver will be



divided into its Couinaud segments in order to assure the locating, with higher precision, of

hepatic tumours in the liver totality, thus, reducing healthy tissue damaging.

Finally, to achieve finer results, the hepatic vessels will also be segmented and posteriorly labelled
as supra-hepatic veins (left/ right /median) portal veins (right/left). Given that this blood structures

are responsible for the Couinaud segments’ anatomical division.

A publicly available data base from IRCAD_3D (Research Institute against Digestive Cancer)
will be used for the development and evaluation of this project. Such data base includes 20 atlases,
each of which contain the CT image of the subject with the liver and hepatic vessels labels
manually segmented by an expert radiologist. Each of the 20 volumes will be segmented via multi
atlas-based segmentation with a leave-one-out strategy and evaluated by comparing our results

with the ground truth labels.

In addition, a probabilistic atlas obtained from the Surgical Plan Laboratory (SPL) [46] is
available for the labelling of both the Couinaud segments and the hepatic vessels. This atlas
includes a CT volume with a group of labels, their 3D models and a anatomical model hierarchy.
Specifically, the liver atlas is formed by the Couinaud, and the portal and supra-hepatic vessels
labels, as well as other big vessels and organs around the liver.

By means of this atlas-based segmentation technique, the liver and its vessels will be localized
and will serve as delimitators of the Couinaud segments. By doing so the main purpose of this

thesis will be achieved: localizing liver tumours with a high accuracy in the totality of the liver.

Keywords: liver; Couinaud; CT; multi atlas-based segmentation; registration, hepatic vessels



RESUM

El fetge és un organ crucial, on lesions o tumors poden acabar en greus conseqguéncies per al
correcte funcionament del cos huma. Els tumors hepatics son detectats habitualment en un estat
avancat on una hepatectomia parcial (extirpacio del tumor) no sempre és possible. La grandaria
del tumor, la localitzacio respecte als vasos i I'estat de la seua funcié son factors claus quant a la

decisio del tractament de cada pacient.

Les teécniques d'imatge com a suport al diagnostic i avaluacié del tractament asseguren
tractaments i intervencions més segures i senzilles, una cosa essencial tant per al pacient com per
al cirurgia. En concret, la localitzacio del fetge i els seus vasos, mitjancant analisis d'imatges
mediques, permet la divisié d'aquest en els seus huit segments funcionalment independents segons

la classificacio de Couinaud, la qual cosa permet una avaluacié més precisa de la lesid hepatica.

En el cas de la localitzacio del fetge, aixi com les seues lesions, les imatges de TAC (Tomografia
Axial Informatitzada) presenten avantatges com una bona relacié senyal-soroll i una alta resolucio
espacial. No obstant aix0, esta técnica també sol resultar en heterogeneitats d'intensitat a causa
d'artefactes o a la propia patologia. A més, les intensitats dels organs més proxims al fetge (cor i
estomac) s'assemblen molt al teixit hepatic, resultant en vores borroses i poc clars. Es per aixd
que la segmentacio de manera automatica i precisa del fetge i els seus VASOS continua sent hui

un desafiament.

Els factors comentats anteriorment dificulten la segmentacio tradicional basada en nivells de
grisos i és la rad per la qual s'ha optat per una segmentacid basada en multiples atles en aquest
treball. Un atles incorpora informacié estadistica sobre la localitzacié dels volums anatomics
d'interés, ja que proporciona coneixements previs (probabilitats) que un pixel pertanga o no a una
estructura d'interés. Aquest coneixement previ és explotat mitjancant el co-registre entre la imatge

de l'atles i la imatge a analitzar (imatge d'interés).

Per tant, el procediment per a obtindre una segmentaci6 basada en atles es redueix a un problema
de registre d'aquest amb la imatge d’interés. En primer lloc, aplicant un registre global i
posteriorment aplicar registres no lineals que situen a I'atles en una correspondéncia espacial punt
a punt amb la imatge d’interés. Aquesta transformacié geométrica s'usa posteriorment per a
projectar les etiquetes assignades a les estructures de I'atles per obtenir la localitzacié de les

estructures d'interés en la imatge que es busca segmentar

L'objectiu d'aquest treball consisteix a aconseguir una segmentacio de fetge basat en multiples
atles, els quals estan compostos per un volum 3D de torax adquirit mitjancant tomografia axial
computeritzada (TAC) i I'etiqueta (segmentada manualment per un expert) de I' fetge i els vasos,

entre d'altres. A més, de la mateixa manera es busca etiquetar el fetge en els seus segments de



Couinaud per tal d'ubicar amb més precisio els tumors hepatics en la totalitat d'aquest per facilitar

el diagnastic i assegurar tractaments mes precisos que redueixin els danys en teixit sa.

Finalment, i per tal de refinar els resultats de I'etiquetatge dels segments de Couinaud, es tracta
de segmentar i etiquetar els vasos hepatics, ja que aquests sén els limits anatomics que divideixen

el fetge en segments.

Per al desenvolupament d'aquest treball es disposa d'un conjunt de dades disponible pablicament
de IRCAD_3D (Research Institute against Digestive Cancer). Aquest conjunt de dades inclou 20
volums de TAC juntament amb I'etiqueta de I'fetge i els vasos, a partir de les quals s'obtindra la
segmentacié de les imatges mitjancant el metode leave-one-out i es comparen els resultats

obtinguts amb la referéncia.

D’altra banda, es compta amb un atles probabilistic que prové de Surgical Pla Laboratory (SPL)
[46], el qual esta constituit per: el TAC original, un conjunt d'etiquetes, models 3D de I'estructura
anatomica i una jerarquia de model anatomic (anatomical model hierarchy). En concret, aquest
atles hepatic inclou les etiquetes dels segments de Couinaud, les venes suprahepatiques i portals,
aixi com altres organs i grans vasos propers a el fetge que no son d'interés per a aquest treball. Es
fa Us d'aquest atles per a I'obtencié de les etiquetes de les estructures (fetge i vasos) segmentades.

Paraules clau: fetge; Couinaud; TAC; segmentacio basada en atlas; registre; vasos hepatics
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DESARROLLO DE UN METODO DE SEGMENTACION AUTOMATICA BASADA EN ATLAS DEL HIGADO EN SUS
SEGMENTOS DE COUINAUD Y DE LOS VASOS HEPATICOS A PARTIR DEL ANALISIS DE IMAGENES DE TAC.

1. INTRODUCCION

1.1 Anatomiay Fisiologia hepatica

1.1.1 Anatomia del higado

El higado es el 6rgano visceral mas voluminoso y lleva a cabo maultiples funciones metabdlicas y de
sintesis que cubren la produccion de bilis y la regulacién metabolica y hematoldgica. Actuando como
un reservorio de sangre que defiende al organismo de agentes toxicos o microbianos. Tiene una
coloracion rojiza y es de consistencia firme pero expansible. Esto se debe a su riqueza en vasos

sanguineos, que le permiten almacenar gran cantidad de sangre.

Se trata de un 6rgano toraco-abdominal que se encuentra en la parte derecha del espacio supra-
mesocolico, por debajo de la cupula diafragmatica y como su propio nombre indica, esta oculto en
gran parte por la caja toracica. Esta unido al peritoneo parietal mediante los ligamentos falciforme y
coronario, y al peritoneo de érganos vecinos mediante el omento menor. Por lo que esté cubierto casi

completamente por el peritoneo visceral excepto por su parte posterior. [1]

La forma del higado se ajusta al entorno que lo rodea y se asemeja a un 6valo de eje mayor
transversal con el extremo izquierdo méas agudo que el de derecho. La cara superior es sumamente
convexa y junto con la cara anterior y posterior del higado se denominan las superficies

diafragmaéticas, mientras que la inferior es conocida como superficie visceral. En la
Figura 1-1y la Figura 1-2 se observa una vision superior y posterior del higado respectivamente.

El higado se pone en contacto con la pared abdominal anterior en la cara donde se encuentra la
insercion ligamento falciforme, el cual lo divide en dos partes; una mas voluminosa denominada
I6bulo derecho y otra mas estrecha y afilada, el 16bulo izquierdo. Por ultimo, la porcién posterior, es
estrecha e irregular ya que es ancha hacia la derecha, pero hacia la izquierda se convierte en un borde
estrecho. Entre la parte derecha y posterior se encuentra el surco que contiene la vena cava inferior.

Dicho surco esté atravesado por las venas hepaticas que llevan la sangre del higado a la cava [1].
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Figura 8-74. Vision superior del higado con la raiz de los
pliegues peritoneales (azul).

Figura 1-1 — Vision superior del higado. Tomada de [1].

Vena cava inferior

Lébulo derecho

Lig. falciforme

Impresion /'
esofdgica | Lig. coronario
(hoja superior)

izquierdo
Area desnuda

Ligamento
venoso

Ligamento
™ triangular

Lobulo Horacho

Lig. triangular caudado
izquierdo

Lig. coronario
(hoja inferior)

Figura 1-2 — Vision posterior del higado con la raiz de los pliegues peritoneales. Tomada de [1].

1.1.2 Vascularizacion

El higado es un 6rgano multifuncional, de fisiologia compleja, siendo destacables sus funciones
vasculares [4]. Esta doblemente irrigado por la arteria hepatica y por la vena porta. Por un lado, la
arteria hepatica propia, que lleva al higado el 30% del flujo sanguineo y se divide en el hilio hepético
en dos ramas: hepatica derecha y hepética izquierda. Dichas ramas son terminales y nutren territorios
independientes mediante arterias segmentarias hepaticas.

La vena porta transporta el 70% del flujo de sangre hepatica, la cual contiene sangre venosa con el
alimento que ha sido absorbido en el tubo digestivo. En la parte posterior del hilio esta también se
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divide en una rama derecha y otra izquierda que se distribuyen en el interior del higado de la misma

forma que las arterias, con caracter terminal y segmentario [1].

En cuanto al drenaje venoso del higado, la sangre sale por las venas suprahepaticas a la vena cava
inferior, las cuales dan comienzo en la vena centrolobulillar. Las venas centrales de los lobulillos van
convergiendo en venas colectoras mas voluminosas y finalmente la sangre sale por dos grupos
venosos, uno inferior y otro superior. El grupo superior estd formado por tres venas hepaticas:
derecha, media e izquierda, que salen por la cara posterior del higado en el surco de la cava. Mientras
que el grupo inferior esta formado por 10-20 pequefias venas hepaticas. En ambos casos estas venas

acaban en la vena cava inferior.

1.1.3 Clasificacion de Couinaud

Anteriormente la diferenciacién en cuatro I6bulos se basaba en la topografia superficial del higado,
pero no satisfacia las necesidades de la ciencia médica moderna, en particular en lo que se refiere a
la cirugia [2]. Por lo tanto, se desarroll6 un sistema mas completo para describir la estructura del
higado, subdividiendo los l6bulos del higado en segmentos, basados en las divisiones principales de
la arteria hepética, la vena porta y los conductos hepéticos [2]. Se define segmento hepético al

territorio dependiente de un vaso, arteria o portal, segmentario [1].

Los sistemas venoso hepatico y portal delimitan los 8 segmentos anatémicos del higado. Como se
muestra en la Figura 1-3, la proyeccion vertical de las venas suprahepaticas (derecha, media e
inferior) divide el higado en cuatro secciones: posterior derecha, anterior derecha, medial izquierda
y lateral izquierda. Ademas, estas cuatro secciones se dividen en ocho segmentos por un plano
horizontal determinado por la vena porta. Por lo tanto, cada segmento tiene un flujo vascular y de
drenaje biliar independiente [3] debido a que la terminacion de las ramas intrahepaticas de la vena

porta y de la arteria hepatica se corresponde con el origen de los conductos biliares.

Los segmentos de Couinaud se numeran de | a VIII y empiezan en el I6bulo caudado, siguiendo en
sentido de las agujas del reloj. El higado derecho, separado del izquierdo por la vena hepéatica media,
se divide a su vez en los segmentos anterior (V1) y posterior (VII) en la division lateral y en los
segmentos anterior (V) y posterior (V11) en la division media. A su vez, en el higado izquierdo hay
una division lateral con el segmento posterior (1) y anterior (I11) y una division medial (IV). El
segmento IV es el Unico que habitualmente no se divide horizontalmente por el plano delimitado por
las portales, en el caso de considerar dicha division, se denomina IVa al segmento superior, y I\Vb al
inferior. Por Gltimo, el 16bulo caudado es el segmento | y recibe ramas de la porta derecha, de la

izquierda o de ambas [1].



DESARROLLO DE UN METODO DE SEGMENTACION AUTOMATICA BASADA EN ATLAS DEL HIGADO EN SUS
SEGMENTOS DE COUINAUD Y DE LOS VASOS HEPATICOS A PARTIR DEL ANALISIS DE IMAGENES DE TAC.

Dicha clasificacién en segmentos posibilita una cirugia de reseccién de uno o mas de ellos sin
necesidad de interrumpir el flujo sanguineo o biliar de los segmentos sanos. En el caso de requerir
una reseccién de mas de un segmento, lo mas comun es la reseccion de segmentos contiguos y no
segmentos separados. Este avance en la clasificacion de los segmentos ha resultado en el tratamiento
de enfermedades benignas y malignas con cifras de morbilidad y mortalidad cada vez menores y que

contintian disminuyendo gracias al gran desarrollo tecnoldgico de los Gltimos afios [4].
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Figura 1-3 —a) Proyeccidn de las venas suprahepaticas. Planos de divisién del higado en cuatro secciones. b)
Division hepdtica en ocho segmentos. Bifurcacion portal. [6]

1.1.4 Fisiologia hepéatica

Hasta el momento se han atribuido al higado hasta 200 funciones diferentes, por lo que cualquier
trastorno que lesione de forma significativa el higado representa una grave amenaza para el correcto

funcionamiento del organismo [2]. A continuacion, se resumen las tres funciones principales:

- Regulacion metabdlica: Centro esencial de intercambio para la regulacion metabolica del
cuerpo ya que recibe y procesa el alimento que llega por la vena porta desde el tubo digestivo,
incluyendo hidratos de carbono, lipidos y proteinas. Esta funcién permite a las células
hepaticas extraer los nutrientes absorbidos o las toxinas de la sangre, antes de que esta llegue
a la circulacion sistémica a través de las venas hepaticas. Los hepatocitos regulan los niveles
circulantes de metabolitos ajustandolos a las necesidades de cada momento. El exceso de
nutrientes es eliminado y almacenado y sus deficiencias son corregidas movilizando las
reservas almacenadas o poniendo en practica las actividades de sintesis apropiadas. Las
toxinas circulantes y los productos metabolicos residuales también son eliminados para su

posterior inactivacion, almacenamiento o excrecion.
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- Regulacion hematolodgica. Es el mayor reservorio de sangre del cuerpo ya que recibe en
torno al 25% del gasto cardiaco. A medida que la sangre va pasando por los sinusoides
hepaticos: 1) los fagocitos del higado eliminan los eritrocitos viejos o dafiados, los residuos
celulares y los agentes patégenos de la circulacion, y 2) las células hepéticas sintetizan
proteinas que contribuyen a la concentracion osmotica de la sangre y el transporte de
nutrientes y establecen los sistemas de coagulacion y complemento.

- Sintesis y secrecién de bilis. La bilis es sintetizada por las células del higado, almacenada
en la vesicula biliar y excretada a la luz del duodeno. Esta constituida por agua, con
cantidades menores de iones, bilirrubina y un conjunto de lipidos conocidos globalmente
como sales biliares. El agua y los iones ayudan a diluir y tamponar los acidos del quimo
cuando este entra en el intestino delgado, haciendo posible que las enzimas descompongan
los lipidos que las integran en acidos grasos absorbibles.

Lo gue demuestra que una insuficiencia hepatica resulta en muchos casos en un grave deterioro del

correcto funcionamiento del organismo.

1.2 Patologias hepaticas

El fallo de un 6rgano vital como el higado es una de las causas importantes de muerte en el mundo,
dado que las enfermedades hepéaticas son comunes, silenciosas y recurrentes. Ademas, al estar
implicado en multiples funciones se ve afectado por diversos trastornos incluyendo tumores, lesiones
o0 infecciones. Dentro de las enfermedades del aparato digestivo, el estudio de las enfermedades
hepaticas ha ganado especial relevancia durante los tltimos afios y constituye una especialidad dentro
de las enfermedades digestivas, la hepatologia [1]. Para un estudio e interpretacion profunda de
dichas enfermedades se requieren pruebas de laboratorio, biopsias, exdmenes fisicos y pruebas de

imagen, siempre acompafiadas de una historia clinica apropiada [5].

Las lesiones hepéticas pueden clasificarse en tres grupos: inflamacién, necrosis y ocupacién de
espacio con compresion o infiltracion de estructuras adyacentes [6]. Del mismo modo, los sintomas

de los distintos tipos de lesién pueden clasificarse segun la Tabla 1-1.
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Insuficiencia Organica Sindrome de ocupacion de Sindrome de obstruccion
espacio biliar
Insuficiencia hepatica aguda Lesion ocupante de espacio | Ictericia.
e Fallo hepético = (LOE)
fulminante e Tumor primario o
Insuficiencia hepatica crénica metastasico
e C(Cirrosis

Tabla 1-1 - Expresion clinica de los distintos tipos de lesion [6].

En el caso de los tumores primarios 0 metastasicos la practica mas comun es la hepatectomia
segmentaria, la cual se fundamenta en la anatomia funcional hepatica sistematizada por Couinaud.
La descripcion de los segmentos hepaticos hace posible las resecciones hepaticas cada vez mas

regladas para la solucién de problemas cada vez mas complejos [6].

1.2.1 Técnicas de Imagen para el diagndéstico de patologias hepaticas.

Los avances en el diagndstico por imagen de los Ultimos afios permiten que hoy la exploracion
hepatica sea mas rapida, accesible y barata. La ecografia es el método inicial para todos los pacientes
con sospecha de enfermedad hepética ya que es una técnica no invasiva que ademas permite el
seguimiento de pacientes tumorales y determina con elevada sensibilidad la naturaleza de cualquier

lesion hepética [6].

Por otro lado, la Tomografia Axial Computarizada (TAC) helicoidal, combina una rapida adquisicion
de imégenes junto con la optimizacion de la administracion de contraste para obtener datos
volumétricos del territorio anatémico [6]. Mediante la capacidad de diferenciacion de densidad entre
la lesion focal y el resto del paréngquima, un TAC permite un diagndstico muy exacto de las lesiones
hepaticas sin necesidad de procedimientos invasivos como por ejemplo las biopsias. Las cuales se

limitan a casos muy concretos.

En los casos en los que se busca distinguir los vasos hepaticos del resto del parénquima mediante
imagenes TAC es crucial el uso de contraste, en concreto es importante la adquisicion de la imagen
en fase portal tardia o establecida para recoger una buena sefial de los vasos. Una adquisicién en otra
fase puede resultar en bajo contraste circulando por las venas suprahepaticas y por lo tanto un bajo

contraste de intensidades.

Por ultimo, la resonancia magnética (RM) es menos habitual y se reserva para pacientes con

antecedentes de reacciones adversas al contraste yodado o para solucionar dudas diagndsticas no
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resultas mediante TAC. Sin embargo, mediante RM los vasos pueden distinguirse también con
facilidad del resto del parénguima hepatico sin necesidad de introducir contraste, apareciendo mas
oscuros para secuencias T1 y mas brillantes para secuencias T2. Sin embargo, la mayor desventaja
gue presenta esta técnica de adquisicion es la presencia de artefactos de movimiento que resultan en

bordes menos definidos y difusos.

1.3 Segmentacion de imagenes

La segmentacién es uno de los problemas fundamentales en el analisis de iméagenes biomédicas [34]
y hace referencia al etiquetado de pixeles o voxels pertenecientes a estructuras anatémicas,
constituyendo generalmente una region de interés (ROI) y un fondo (background). Dichos objetos
de interés son estructuras que contienen informacion relevante para cierta aplicacién, en este caso
médica. Sin embargo, la segmentacion de imagenes médicas no es siempre una tarea sencilla debido
a factores como el bajo contraste entre estructuras, niveles de intensidad similares entre érganos

cercanos, la resolucion espacial o contornos borrosos [35].

Tradicionalmente esta delimitacion de las ROIs se ha realizado de manera manual por un experto y
era una tarea costosa y lenta. Ademas, la calidad de los resultados dependia en gran medida de las
habilidades del este [34]. Por esta razon, se sigue trabajando en soluciones automaticas o
semiautomaticas para el resolver el problema de la segmentacion de las estructuras anatomicas de
forma maés répida y precisa, menos costosa y ofreciendo repetitividad. Actualmente, las técnicas

automaticas de segmentacion de imagenes médicas se agrupan en dos clases [7]:

a) Métodos basados en datos o niveles de grises

b) Métodos basados en modelos.

Hoy en dia, la mayoria de las aplicaciones, entre ellas la medicina, cuentan con grandes cantidades
de datos que aportan un conocimiento previo para la resolucién de problemas de segmentacion. Por
lo que, técnicas como del aprendizaje profundo o la segmentacion basada en atlas estan ganando
importancia gracias a esta disponibilidad de datos y estan ofreciendo nuevas posibilidades en el

ambito del analisis de imagenes.

1.3.1 Segmentacién del Higado

La segmentacion del higado y los tumores hepaticos es esencial para una buena planificacion
quirdrgica, un correcto tratamiento o una evaluacién post-tratamiento. En concreto, la necesidad de
una correcta segmentacion es importante dado que el cancer de higado esta entre los mas comunes y

fatales [8], y que es aqui donde se originan gran parte de los tumores metastésicos.
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Como se ha mencionado anteriormente, las técnicas de segmentacion se pueden dividir en dos clases.
En primer lugar, las técnicas mas clasicas basadas en intensidades se han aplicado con éxito a la
segmentacién del higado en varias ocasiones. Las estrategias mas populares se basan en las técnicas
de: crecimiento de regiones [9,10], donde se parte de una semilla y se evallan los pixeles vecinos de
manera iterativa; contornos activos [11], donde se ajusta una curva a la formay posicion deseadas y
graph cuts [12,13]. Sin embargo, este tipo de técnicas basadas en los niveles de grises presentan la
gran desventaja de no llegar a distinguir entre 6rganos adyacentes con niveles de gris similares o

contornos borrosos.

La incorporacién de informacion previa sobre la forma o localizacion de las estructuras a segmentar
permite resolver el problema anterior, por eso durante los Gltimos afios se ha tendido méas hacia la
segunda clase de técnicas de segmentacion, la segmentacion basada en modelos. Entre ellas se
encuentra el uso de modelos estadisticos de forma [14], modelos deformables, o el uso de atlas
[10,13]. No obstante, la construccion de dichos modelos o atlas de forma apropiada no siempre es

posible, bien por falta de datos o por la existencia de una extensa variabilidad entre pacientes.

En los casos donde la informacidn previa disponible no es suficiente para una buena segmentacion,
es habitual combinar estrategias basadas en intensidades con la informacion previa disponible para
refinar los resultados, teniendo en cuenta que un aumento de informacién sobre la forma de la
estructura de interés resulta en un algoritmo mas especializado. Algunos ejemplos de la combinacion
de ambas clases de segmentacién son: el uso de atlas probabilistico y graph cuts [12,13] o el uso de

atlas probabilisticos junto con crecimiento de regiones [10].

Por altimo, cabe destacar la existencia de algunos métodos exitosos de segmentacién del higado
mediante la incorporacion del aprendizaje de maquina [15]. Se introduce esta técnica como
herramienta de apoyo a la automatizacién de los procesos de segmentacion y para ensalzar otros
métodos de segmentacion incorporando un analisis estadistico realizado en un conjunto de datos ya

segmentados con anterioridad [10].

1.3.2 Segmentacién y Etiquetado de los Vasos Hepaticos

La deteccion y segmentacién de los vasos sanguineos del higado es una tarea crucial pero costosa
para una correcta planificacion quirdrgica hepatica. La localizacién de los vasos permite al radiélogo
la localizacion de tumores, asi como la determinacion de los planos de reseccién quirdrgica. Ademas,
la clasificacion de dichos vasos en suprahepaticos (derecho, izquierdo y medio) y portales (derecho

e izquierdo) da lugar a la clasificacion de los segmentos del higado segiin Couinaud.

La segmentacion manual de estas estructuras es especialmente costosa e incémoda, debido

principalmente al hecho de que un radidlogo experto debe hacer una seleccién corte a corte, cuando

8



DESARROLLO DE UN METODO DE SEGMENTACION AUTOMATICA BASADA EN ATLAS DEL HIGADO EN SUS
SEGMENTOS DE COUINAUD Y DE LOS VASOS HEPATICOS A PARTIR DEL ANALISIS DE IMAGENES DE TAC.

un volumen de TAC puede estar compuesto de cientos de cortes. Ademas, la precision de los
resultados depende totalmente de la experiencia del radidlogo. P es sencillo cuando se trata de los
vasos hepaticos por las siguientes razones. or esta razon es importante el desarrollo de métodos

automaticos de segmentacion, lo cual tampoco

En primer lugar, en el interior del higado existe una gran ramificacion de vasos que en ocasiones
pueden presentar un rango de intensidades relativamente amplio, especialmente entre vasos de
diferentes tamafios. Por otro lado, los vasos sanguineos de higados patologicos se suelen ver a
menudo afectados resultando en un bajo contraste en una imagen de TAC. En concreto, es el caso de
los higados cirréticos. Como resultado de la complejidad de una correcta y completa segmentacion
de los vasos principales y sus ramificaciones, surge la dificultad de una correcta clasificacion de

estos.

Los impedimentos mencionados anteriormente provocan segmentaciones imperfectas con
volimenes parciales o falsas conexiones entre ramificaciones. A pesar de que anatdmicamente las
venas suprahepéticas y portales estan funcionalmente separadas, el ruido, la resolucién espacial y
dichos volimenes parciales a causa de una segmentacion imperfecta provocan que se toquen casi
inevitablemente en las imé&genes de TAC. Otro factor que afecta enormemente al resultado de la
segmentacion y, por consecuencia al etiquetado, es la fase en la que se toma la imagen con contraste.

Se ha demostrado que los resultados empeoran notablemente con TACs de fase Unica [16].

Uno de los métodos mas comunes de segmentacién de vasos es el uso de filtros, como por ejemplo
filtros Gaussianos [17, 18], filtros Gabo [19] o el mas comun, filtro Sato [16,20], el cual hace uso de

los valores propios de la matriz Hessiana para detectar lineas mediante un analisis multiescalar [21].

No obstante, esta estrategia produce una desconexion entre vasos debido a una baja respuesta de los
filtros en las bifurcaciones. Por lo que se suele complementar con otros métodos como es el caso de
Lebre et.al [20] donde se combina el filtro Sato con una esquelotinazacién seguida de una
reconstruccion morfolégica RORPO (Ranking Orientation Responses of Path Operators). Otro
ejemplo es el caso de Zeng. et.al [22], que proponen una deteccion inicial mediante filtros medianos,
seguida de la extraccion del esqueleto y la extraccion de las caracteristicas de intensidad para los
vasos delgados y los gruesos respectivamente para una segmentacion final mediante graph-cuts.
Incluso el aprendizaje méaquina estd dando resultados positivos en combinacién con los filtros
[23,24].

A su vez, existen otros métodos basados en el crecimiento de regiones [ 25], los contornos activos
[27] o la “‘clusterizacion’ [26]. Sin embargo, métodos basados en modelos o formas no son tan

apropiados y eficientes para esta aplicacion, dada la irregularidad de la estructura de los vasos
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hepaticos. Por lo que es costoso obtener buenos resultados de estrategias como la segmentacion

basada en atlas.

Como se ha demostrado, existen una gran variedad de estrategias y estudios sobre la segmentacién
de los vasos actualmente, sin embargo, el nimero de trabajos dedicados al estudio del etiquetado de
los mismos es més limitado. Uno de los primeros trabajos dedicados al etiquetado trataba de simular
la estrategia de segmentacion manual que lleva a cabo un radiologo para obtener segmentaciones
manuales a partir de iméagenes de RM [26]. La estrategia parte de la segmentacion de los vasos para
detectar, en primer lugar, los 5 elementos de mayor tamafio. Posteriormente se etiquetan como
hepaticos aquellos vasos gue se encuentran por encima del 15% de la altura del higado mientras que
el resto se etiquetan como portales. Finalmente son etiquetados como vena suprahepatica
derecha/izquierda/media y venas portales derecha/izquierda, segun su localizacion. Otros se han

basado en la trazabilidad probabilistica hacia atras [28] o el uso de graph cut [29].

Gracias al notable avance del rendimiento computacional en los ultimos afios se ha logrado
desarrollar estrategias de Deep Learning y en consecuencia el disefio de nuevas redes neuronales
para la segmentacion de estructuras anatomicas. Concretamente, esté técnica presenta la ventaja de
evitar los problemas de segmentacion y etiquetado de estructuras irregulares sin necesidad de
anotaciones por parte de un radiélogo experto y ha permitido desarrollar nuevas estrategias de
segmentacion y etiquetado de vasos hepaticos.

En algunos casos, se han creado arquitecturas residuales 3D basadas en la red neuronal 3D U-net
para una segmentacién de los vasos hepéticos acelerando la velocidad de convergencia y la
representacion de caracteristicas discriminativas [30, 31, 32]. El uso de dichas redes neuronales
profundas no solo permite la complicada tarea de la segmentacion de vasos sino un etiquetado preciso
y fiable de las venas portales y suprahepaticas para una planificacién quirtrgica detallada por lo que

se contempla como una de las lineas futuras de trabajo con mas éxito para esta aplicacion.

1.3.3 Segmentacién basada en atlas.

Este método, empleado ampliamente en la segmentacion de imagenes médicas, consiste en la
extraccion de informacion previa sobre la localizacion de las estructuras de interés de imagenes de
referencia denominadas atlas. Dicho atlas aporta una estimacion de la posicion de un objeto en la
imagen en forma de informacion espacial, distinguiendo objetos diferentes con caracteristicas
similares [35]. Ademas, un atlas puede incluir informacién sobre la textura y forma del objeto de

interés.

El desarrollo del procesado digital de imégenes ha permitido la creacion de atlas digitales cuya

informacion puede ser de gran utilidad en muchas aplicaciones informaticas. Especialmente, se ha
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demostrado su éxito en el andlisis de imagenes médicas para la segmentacion cerebral o del corazén
[35]. Esta técnica podria a su vez separarse en tres subgrupos que siguen la misma practica de

diferentes formas [34]:

I.  Single-Atlas
Esta técnica consiste en el registro entre Unicamente dos imagenes: un atlas (i.e. una imagen
etiquetada por un experto) y la imagen de interés que se busca segmentar. Una vez realizado el
registro, la transformacion geométrica obtenida se aplica a la etiqueta del atlas para trasladarla al
sistema de coordenadas de la imagen de interés [34]. Es la forma mas directa y sencilla, sin embargo,
una segmentacion basada en una sola imagen etiquetada puede no ser suficiente si hay una gran

variabilidad anatémica, por lo que no se lleva a cabo habitualmente.

Sin embargo, se ha demostrado que, en el caso de disponer de un solo atlas, el uso de diferentes
métodos de registro no-lineales mejora los resultados ofreciendo tantas segmentaciones para una

misma imagen como métodos utilizados [33].

Il.  Multi-Atlas
Para resolver el problema de una elevada variacion anatdmica entre dos volumenes, se hace uso de
una base de datos con un mayor nimero de imagenes etiquetadas denominadas atlas, técnica
conocida como segmentacion basada en maltiples atlas (MAS, Multi-Atlas Based Segmentation). De
esta forma se obtiene una mejora del resultado de segmentacion aumentando, en consecuencia, el
coste computacional. La ventaja mas destacable del uso de varios atlas para clasificar o segmentar

una imagen es la obtencidn de una segmentacién diferente para cada uno de ellos [33].

Disponiendo de una base de datos con suficientes atlas existen diferentes opciones. Un ejemplo
clasico de la MAS consiste en llevar a cabo el registro entre la imagen de interés y cada una de las
iméagenes etiquetadas disponibles. Este registro resulta en las transformaciones necesarias para
propagar cada etiqueta a la imagen de interés y finalmente se escoge para cada voxel la etiqueta mas
frecuente, método conocido como majority voting [34]. Por otro lado, otra practica comdn es la de
seleccionar el o los atlas mas similares a la imagen de interés reduciendo el coste computacional, la

deformacion necesaria y por lo tanto los errores de registro.

Para resolver problemas de segmentacion, cominmente se aplica un registro global o lineal inicial
para compensar la diferencia de posicion, orientacion o tamafo entre el atlas y la imagen de interés
[35]. Posteriormente se aplica una deformacion con méas grados de libertad que permite compensar

la variabilidad anatémica entre las dos iméagenes.
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La segmentacion basada en altas es limitada en presencia de lesiones ocupantes de espacio (LOE) ya
gue estas pueden desplazar estructuras y resultar en errores de registro. Estos errores son
consecuencia de la existencia no solo de la variabilidad anatomica entre dos pacientes, sino también
de la deformacion causada por la lesion [35]. Lo que demuestra que el éxito de esta técnica depende

en gran medida de su aplicacion.

Generalmente, la segmentacion basada en multiples atlas se puede subdividir en varios pasos que
pueden ser independientes o combinados en bucles [34]. Existen excepciones del esquema de la
Figura 1-4 segln la aplicacion o los datos, pudiendo también variar el orden de los pasos.

Generar los atlas

-

Aprendizaje
Offline

}

Registro

v

Seleccion del /de
los Atlas

il

Propagacian
Etiquetas

v

Fusion Etiquetas

}

Past-Procesado

Figura 1-4 — Esquema de los pasos necesarios para una segmentacion basada en multiples atlas.

A. Generacion de los Atlas

Consiste en la costosa tarea de etiquetado de imagenes de entrenamiento, habitualmente de forma
manual por un experto, mediante una herramienta interactiva de visualizacion. Las imagenes de
entrenamiento pueden ser descartadas si tienen baja calidad o sintetizar el conjunto de datos para que

sea mas representativo de la variabilidad anatomica.
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B. Aprendizaje Offline

Este paso hace referencia al procesado de las imagenes etiquetadas disponibles previo a la
visualizacion de la nueva imagen a segmentar. Este bloque no es esencial para asegurar un buen
resultado, sin embargo, existen propuestas de algoritmos de aprendizaje que analizan los datos para
obtener cierta informacion que sera Gtil para la segmentacion de una nueva imagen. Por ejemplo,
construyendo un modelo de probabilidad que relaciona las etiquetas con las intensidades de la imagen
[36], entrenando clasificadores Random Forest [37] u obteniendo medidas de confianza de los atlas
mediante el co-registro de estos [38].

C. Registro

Para poder aprovechar la informacion de los atlas en la tarea de segmentacion, es necesario
registrarlos con la imagen de interés. El registro es un proceso de optimizacién que trata de encontrar
un campo denso deformable que define la correspondencia espacial punto a punto entre el atlas y la

imagen de interés [35] y es el paso principal del proceso de MAS.

Matematicamente, el registro de imagenes es un proceso iterativo, descrito en la Figura 1-5,cuyos
componentes principales son el modelo de deformacion, la funcién objetivo y el optimizador. El
modelo de deformacion define el tipo de transformacion espacial [34]. Esta puede ser una
transformacion rigida o afin, también conocidas como transformaciones lineales, o bien
transformaciones no lineales, las cuales son definidas por un campo deformable que permite mayor

grado de libertad y deformacion.

La funcién objetivo se basa en una medida de similitud que evalla las distancias espaciales entre
puntos, en el caso de imagenes multimodales, o las diferencias entre intensidades en el caso de

imagenes monomodales. Las medidas de similitud mas habituales son:

- Mean squared error
- Mutual Information

- Normalized Correlation

Por ultimo, el método de optimizacion es un algoritmo iterativo que calcula, por ejemplo, el descenso
por gradiente hasta lograr una transformacion éptima, determinada por el nimero de iteraciones o
debido a que la diferencia de gradientes no supera un umbral determinado. Obteniendo finalmente la

relacion geométrica final entre los dos sistemas de coordenadas de ambas imagenes.
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Imagen de

interés 1
Atlas —» —T

Optimizador

Transformacion

OQUTPUT: Parametros
Transformacion

Figura 1-5 — Esquema proceso del registro entre la imagen de interés y el atlas y los componentes
principales.

La eleccion de estos componentes depende en gran parte de la aplicacion biomédica, el objetivo y
las limitaciones de cada caso, ademas es un paso esencial para garantizar la eficiencia del proceso,
buscando el mejor resultado posible con el menor coste computacional. Una vez el proceso de
registro ha finalizado, la transformacion final se emplea para proyectar las etiquetas desde el marco
de una imagen a las coordenadas de otro. Por lo que se puede concluir que la segmentacion basada
en atlas se reduce a un problema de registro [35].

D. Seleccién de los Atlas

En la practica es recomendable no usar todos los atlas disponibles por varias razones. En primer
lugar, como ya se ha sefialado anteriormente, la técnica de registro conlleva un elevado coste
computacional, por lo que reducir el nimero de datos mejoria la eficiencia, especialmente si el tiempo
es una restriccion [34]. Ademas, ignorar imagenes irrelevantes o que puedan empeorar los resultados
puede mejorar el resultado final de la segmentacidn. A pesar de que el nimero éptimo de atlas que
se deben incluir en cada caso esta por determinar, se ha demostrado que la demanda computacional
de un algoritmo de segmentacién basada en multiples atlas aumenta linealmente con el nimero de

atlas utilizado [39].

Por esta razon, este es un paso fundamental en un algoritmo de MAS, que afecta enormemente a la
efectividad y eficiencia del paso de registro. Actualmente se han planteado diferentes métodos de
seleccion, tratando de lograr un balance entre la cantidad de informacion disponible para la seleccion
de los atlas, y el coste computacional que supone obtener dicha informacién [34]. Por ejemplo,
registrar todos los atlas con la nueva imagen de manera no lineal, te permite hacer una seleccién bien

informada, sin embargo, el ahorro computacional es minimo.

14



DESARROLLO DE UN METODO DE SEGMENTACION AUTOMATICA BASADA EN ATLAS DEL HIGADO EN SUS
SEGMENTOS DE COUINAUD Y DE LOS VASOS HEPATICOS A PARTIR DEL ANALISIS DE IMAGENES DE TAC.

Un buen compromiso entre ambas se lograria con un registro lineal inicial, seleccionando los atlas
segun el resultado de este registro y continuando con un registro no lineal Gnicamente para los atlas
seleccionados. Aun asi, ciertas estrategias seleccionan Unicamente el atlas méas similar a la nueva

imagen y le aplican la segmentacién basada en registro [40].

Por ultimo, las medidas de similitud méas comunes para clasificar la relevancia de cada atlas estan
basadas en intensidades (i.e. la suma de diferencias cuadradas, la correlacion o la informacion mutual
etc.) [39], en metadatos (i.e. edad) [39] o en la regularidad del registro (i.e. cantidad de deformacidn)
[41].

E. Propagacion de etiquetas

Una vez seleccionadas las imagenes mas relevantes y definida la correspondencia espacial de cada
atlas respecto a la imagen de interés, se propagan las etiquetas al sistema de coordenadas de la imagen
de interés. Las etiquetas pueden ser asignadas a los vdxels de la hueva imagen mediante interpolacion
[42] o directamente aplicando la transformacién geométrica obtenida del registro [43], de forma que

cada voxel tendré tantos votos como atlas se hayan registrado.

Un enfoque diferente es posible mediante mapas de distancias, con valores de pixel positivos dentro
de la estructura correspondiente, negativos fuera de ella y cuya magnitud es proporcional a la
distancia del borde de la etiqueta [44]. De forma que se codifica el nivel de confianza de la etiqueta
segun lo cerca que esté del borde de la misma. Por Ultimo, una nueva técnica usa algoritmos de
aprendizaje entrenados en cada atlas para generar estimaciones de las etiquetas candidatas para cada
véxel de cada uno de los atlas, ahorrando tiempo computacional, sin que necesariamente incremente

la precision [37].

F. Fusion de etiquetas

Uno de los pasos mas importantes del proceso de MAS, ya que se debe escoger, de las etiquetas
propagadas en el paso anterior, cuales van a aportar valor a la etiqueta final y en qué medida. En los
casos donde un Unico atlas ha sido seleccionado la fusion de etiquetas no es necesaria, pues el
resultado de la propagacion se convierte automaticamente en la etiqueta de la nueva imagen. Como
ya se ha mencionado, seleccionando un Unico atlas se pierde mucha informacion de la forma de la
estructura de interés, por lo que lo mas frecuente es tener en cuenta varios atlas para realizar una

votacion por mayoria, es decir, para asignar a cada pixel la etiqueta mas ocurrente [34].

La calidad del resultado de registro depende de la variabilidad entre la imagen de interés y cada uno

de los atlas de forma que los atlas que mas difieran de la imagen a segmentar generaran resultados
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mAas errdneos y viceversa. En una votacion por mayoria este factor no se tiene en cuenta, por lo que
comunmente se proponen métodos de votacion ponderada donde cada atlas se asocia con un peso.

Esta ponderacion se puede asignar a las etiquetas de varias maneras.

La estimacion de la precision del registro, la correlacion entre el atlas y la imagen o el resultado de
la funcion de coste (i.e. Normalized Mutual Information), son algunos de los pardmetros mas
comunes gue pueden determinar el peso asignado a cada atlas. Sin embargo, nuevas estrategias han
evolucionado a, por ejemplo, determinar la similitud entre etiquetas, calculada iterativamente con

respecto a la segmentacién en ese momento.

G. Post-Procesado.

La fusién de etiquetas no siempre representa la segmentacion final y, por lo tanto, en algunas

ocasiones sirve Unicamente como input de otros algoritmos que refinan los resultados.

I1l.  Atlas Probabilistico

Por ultimo, un atlas probabilistico consiste, de manera general, en un modelo espacial estadistico de
la apariencia y forma de una estructura anatémica [13]. La construccion de dicho atlas parte de una
base de datos con un mayor nimero de imagenes etiquetadas manualmente por un experto a partir
de la cual se crea un mapa de probabilidades. Dicho mapa de probabilidades se encuentra en un
marco de coordinadas definido por el co-registro del grupo de imagenes y contiene las probabilidades
de observar una etiqueta en una localizacion dada [34]. Esta normalizacion espacial del conjunto de

datos muestra la variabilidad entre pacientes de la estructura de interés.

Esta técnica ofrece dos ventajas principales. La primera de ellas es el uso de un solo marco de
coordenadas, al que todas las imagenes se normalizan y por tanto la existencia de una relacion
espacial establecida automaticamente entre todas las imagenes. La segunda ventaja es el coste
computacional reducido gracias a la necesidad de llevar a cabo el registro Gnicamente una vez por
cada nueva imagen que se pretende segmentar [34]. Sin embargo, el uso de un atlas probabilistico no
es siempre posible debido a la falta de atlas accesibles publicamente para todos los 6rganos o
estructuras anatémicas. Ademas, crear un atlas es una tarea costosa y que requiere un elevado nimero

de imagenes segmentadas.

Aungue se han realizado esfuerzos significativos para la construccion de atlas probabilisticos del
cerebro, y a pesar de que estos trabajos se podrian aplicar a la construccion de atlas para otros

6rganos, no se ha dedicado tanto trabajo en ello [45].
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2. MOTIVACION Y OBJETIVOS.

Para asegurar que el higado sigue cumpliendo su funcién tras una hepatectomia, la intervencién se
realiza siguiendo los bordes de los vasos hepaticos, que definen los segmentos anatémicos, como se
ha sefialado anteriormente. Estas fronteras anatémicas son de gran importancia dado que se trata de
las lineas fundamentales para la penetracion en el interior del parénquima durante una reseccion
reglada [6].

La correcta planificacion de una reseccion segura y sin complicaciones requiere que el cirujano
conozca a fondo la anatomia hepética, tanto morfolgica como funcionalmente [6]. Para lo cual es
necesario conocer la distribucion interior del higado, que incluye las venas suprahepaticas, venas
portales y los segmentos hepaticos definidos por Couinaud. Mientras que la segmentacion del
volumen del higado ha sido resuelta en diferentes trabajos con una amplia variedad de técnicas [12-
32], es en la resolucion del problema de segmentacion y el posterior etiquetado de los vasos hepaticos

donde existe una mayor incégnita actualmente.

Por lo tanto, el objetivo principal de este trabajo es el de facilitar una vision 3D de la estructura
interna del higado, mediante la segmentacion automatica del volumen del higado y de sus vasos, asi
como la clasificacion de ambas estructuras anatdmicas en sus diferentes segmentos, obteniendo como
resultado una division del volumen hepatico en los segmentos de Couinaud y facilitando una

planificacion apropiada para la localizacion de tumores hepaticos.

Con el fin de alcanzar este objetivo, se pretende llevar a cabo, en primer lugar, la estrategia de
segmentacién basada en atlas para la segmentacién del higado, asi como su clasificacion en los
segmentos de Couinaud. Posteriormente se trata de segmentar y etiquetar los vasos hepaticos, lo que
permitiria corregir los segmentos de Couinaud obtenidos mediante el etiquetado del paso anterior.
La segmentacion de los vasos se realizard mediante un proceso de ‘clusterizacion’ junto con
operadores morfoldgicos, mientras que para la clasificacién de estos se llevara a cabo de nuevo la

estrategia de segmentacion basada en atlas.
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3. MATERIAL Y METODOS

3.1 Material

3.1.1 Pacientes

Con el fin de segmentar de forma automaética el higado, mediante la técnica de segmentacion basada

en atlas se utilizd el conjunto de datos (3D-IRCAD, http://www.ircad.fr/) compuesto por 20

volimenes de TAC, 10 de hombres y 10 de mujeres con diferentes patologias. La variabilidad de
tumores en cada caso se describe en la Tabla 3-1. La resolucion de los cortes es de 512x512 pixeles
mientras que la distancia entre cortes varia entre 0,486 hasta 0,95mm y el nimero de cortes entre 20
y 352. Cada una de las 20 carpetas del conjunto de datos contiene 4 subcarpetas:

e PATIENT_DICOM - Imagen anonimizada del paciente en formato DICOM.
e LABELLED_ DICOM - La imagen etiquetada en formato DICOM

e MASK_DICOM - Subcarpetas que contienen las diferentes zonas de interés en formato

DICOM.
e MESHES VTK —mallas volumétricas correspondientes a los volimenes de mayor interés en
formatoVTK.
Sujeto N2 ([Tamafio: S, M, L, XL]) Otros

01 1[L]/5[M]/1]S] Quiste
02 1[M] /
03 1[M] Piedras
04 7S] /
05 / /
06 1[XL]/1[L]1/5[M]/9[S] /
07 1 [XL] /
08 3[9] /
09 1 [M] Quiste
10 8 [s] /
11 / /
12 1 [XL] /
13 2[L]/6[M]/9s] /
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14 1 (Metastasectomia) /
15 2[9] /
16 1[9] /
17 2 L] /
18 1[M] 1
19 5 [M] No
20 / No

Tabla 3-1 — Descripcion de las lesiones hepaticas de cada sujeto del conjunto de datos IRCAD.

Debido a la falta de informacién sobre el tamafio real de los tumores de los sujetos en este conjunto

de datos, se ha determinado dicho tamafio visualmente y se han clasificado de forma aproximada

segun las categorias: XL (Muy grande), L (Grande), M (Mediano), S (Pequefio). En la Tabla 3-2 se

ilustra un ejemplo para cada categoria.

Tabla 3-2 — Ejemplos de tumores de tamafio S, M, Ly XL.

Verde — Higado. Gris — Tumor.
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3.1.2 Atlas

Por otro lado, para el etiquetado de la mascara binaria correspondiente a los vasos y la clasificacion
del volumen del higado en sus segmentos de Couinaud, mediante la técnica de co-registro entre
mascaras binarias, se utiliza el atlas hepéatico del Surgical Planing Laboratory (SPL) [46]. El cual

contiene:

e El volumen original de TAC.
e Conjunto detallado de etiquetas de la estructura hepética (incluyendo los segmentos
hepéticos y sus correspondientes vasos).

e Modelos 3D de las estructuras anatémicas etiquetadas.

Figura 3-1 — Vision 3D de las etiquetas de las diferentes estructuras hepaticas en el SPL Liver Atlas.

Vena suprahepatica izquierda -

Vena suprahepatica derecha

Vena suprahepatica media -

Vena portal izquierda

Vena portal derecha

Tabla 3-3 — Color correspondiente a cada una las venas hepaticas.

3.1.3 Herramientas Software

Matlab 2019b (The MathWorks, Inc., Natick, MA, EEUU)

Esta herramienta interactiva incorpora una herramienta llamada Image Processing Toolbox™, la cual

proporciona un conjunto de algoritmos estandar y de referencia para el desarrollo de funciones y
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algoritmos que permiten el procesado, andlisis y visualizacion de imagenes. Para este trabajo se ha
hecho uso principalmente de la herramienta Matlab para llevar a cabo todo el flujo de trabajo de
registro, segmentacion y etiquetado mediante el desarrollo de varias funciones que aplican estos

algoritmos.

Elastix:

El software de cddigo abierto Elastix, basado en el Insight Segmentation and Registration ToolKkit,
contiene un conjunto de algoritmos para la resolucion de problemas de registro. Este software se
maneja mediante comandos, que se pueden ejecutar desde Matlab, y permite al usuario la
configuracion de los parametros de registro que mejor se ajusten a su aplicacion mediante la creacion
de un sencillo archivo de texto. La modificacion de los siguientes componentes permite comparar

de forma sencilla diferentes métodos y técnicas de registro [47]:

e Transformacién: Los tipos de transformacion permitidos en Elastix son la
transformacion rigida (traslacion y rotacién), similitud (transformacion rigida con
escalado isotropico), afin y no rigida (nimero de parametros variable)

e Funcion de coste: Mide la similitud entre la imagen de interés (fija) y la imagen a
transformar (movil).

e Optimizacion: Resuelve el problema de registro. Aunque existen varias opciones, el
descenso por gradiente (gradient descent en Elastix) proporciona los mejores resultados.

e Muestreo: Calcula la funcion de coste mediante el muestreo de los voxels. Se puede
escoger un muestreo basado en todos los véxels, en un conjunto de ellos en una
cuadricula, un conjunto aleatorio o un conjunto aleatorio en una cuadricula.

e Interpolacién: También implicado en el célculo de la funcién de coste mediante el
método B-splines de orden N, lineal o nearest neighbours.

e Meétodo jerarquico: Elastix permite escoger entre la reduccion de complejidad de los

datos. Esto se logra reduciendo la escala de los datos mediante una pirdmide Gaussiana.

Con Elastix, el problema del registro de imagenes se reduce a la optimizacién de una funcion de

coste C minimizada respecto de la transformacion T:

w = argminC(T ; I, Iy) (1)

Donde p representa el vector de parametros de la transformacion, T, la transformacion parametrizada,

I la imagen de interés (Fija) y I, la imagen a transformar (Movil).
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3D Slicer.
Plataforma de codigo abierto para el tratamiento de imagenes médicas. Aunque también permite el
procesado, segmentacion y etiquetado de imagenes entre otras, en este trabajo se va a dar uso de esta

aplicacién Gnicamente para la visualizacion de los resultados finales.

3.2 Meétodo

3.2.1 Segmentacion automatica del higado.

Se ha considerado que de las técnicas de segmentacion basadas en atlas destacadas en el apartado
1.3.3 1.3.3, la técnica basada en mdltiples atlas es la mas apropiada para el tipo de estructura

anatdmica que se pretende segmentar, asi como la disponibilidad de datos etiquetados (Atlas).

El higado se trata de un 6rgano cuya intensidad se asemeja a ciertos 6rganos vecinos como el corazén
o el estbmago, por lo que técnicas de segmentacién que valoran Unicamente la intensidad o valor de
cada pixel, pueden no ser suficientes para un etiquetado valido de este 6rgano. En consecuencia, la
utilizacién de la técnica escogida aporta al proceso de segmentacion informacion espacial
proveniente del co-registro de la imagen de interés con 20 imagenes manualmente etiquetadas por

un experto y co-registradas con la misma.

El uso de un atlas probabilistico también aportaria dicha informacién espacial, sin embargo, el uso
de un atlas de este tipo para el higado no fue posible ya que no existe actualmente ninguno publicado
y la creacién de un atlas probabilistico esta fuera del alcance de este trabajo. Por altimo, la opcion
de tener en cuenta un solo atlas para la segmentacion tampoco se contempl6 debido a la gran
variabilidad anatomica que podemos encontrar en un érgano como el higado y sus estructuras

internas.

Dado todo lo anterior, se ha llevado a cabo un estudio leave-one-out para la segmentacién del higado
basada en mdltiples atlas, con un Unico método de registro para todos los casos. Donde las 20
iméagenes pertenecientes al conjunto de datos IRCAD se tomaran como nueva imagen a segmentar,
mientras las otras 19 se aprovechan como atlas para el proceso de MAS. La estrategia completa se

describe en la Figura 3-2 y se detallara a continuacion.
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Mueva Imagen

n

A= Al Pre-Procesado
Al IRCAD Ai |

Registro Lineal
Al
|
]

Seleccion Atlas

.......... ‘4___—_:_’____:
M = Umbral |}
B = Bi, Registro Mo-Lineal
Atlas descartado
Bi, M= Urmnbral B:l
Propagacion
Etiquetas
|
|
Fusidn
Etiquetas.

|

Mascara Binaria
Higado (H)

Figura 3-2 — Esquema del proceso de segmentacion del higado

I.  Pre-procesado (PreProcessing_Liver.m)

En este primer paso, se trata de ajustar el volumen a la region de interés de forma que se eliminan
partes irrelevantes. Este ajuste es importante respecto a la disminucion del coste computacional que
conlleva co-registrar un conjunto de imagenes. Ademas, también puede evitar errores de registro y
por lo tanto de segmentacién. Por otro lado, se ajusta el histograma de la imagen para aumentar el

contraste y distinguir mejor el higado de sus alrededores.

Il.  Registro Lineal

Mediante un comando de Matlab 2019b (The MathWorks, Inc., Natick, MA, EEUU) se llama a
software Elastix, el cual lleva a cabo el registro lineal. Los parametros de registro han sido
seleccionados especificamente para esta aplicacion tratando de lograr un equilibrio 6ptimo entre el

coste computacional y la calidad de los resultados.

Como se explica en el apartado 1.3.3, para el proceso de registro de dos imagenes es importante
definir el tipo de transformacion, la medida de similitud o funcién de coste, el optimizador y el
interpolador entre otros. Para esta etapa del proceso se especifican los componentes de registro

mediante la creacion de un archivo de texto donde se indica el método para cada componente:
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e Transformacién: Se busca una transformacion lo mas simple posible que permite
comparar la similitud entre dos volimenes. Para lo que se escoge la transformacion afin
(Affine en Elastix), que da lugar a una primera aproximacion geométrica entre ambas
imagenes con un bajo coste computacional.

e Funcidn de coste: Debido a que un higado con diferentes patologias puede presentar
diferentes contrastes, se escoge la funcion de coste de informacion mutua (Advanced
Mattes Mutual Information en Elastix), define la informacion mutua entre dos imagenes
I(A,B) dada su distribucidn conjunta p(a,b) y su distribucion individual p(a), p(b) segln

ilustra la ecuacion ( 2).

p(a,b) (2)

I4,B) = Zp(a b« log (o5 5)

El resultado de esta funcidn de coste en la Ultima iteracion del proceso de registro lineal
se tomara como la medida de similitud en la que se basara el descarte o seleccion de los
atlas.

e Optimizador: El algoritmo de descenso por gradiente es el mas apropiado para los
problemas de registro por lo que se escoge una version avanzada de este algoritmo
ofrecida por Elastix: Adaptive Stochastic Gradient Descent, con un nimero méximo de
500 iteraciones.

e Muestreo: Con el optimizador escogido, se recomienda la técnica de muestreo Random
Coordinate, la cual toma muestras aleatorias de la imagen dentro de una cuadricula cada
iteracién. EI nimero de muestras tomadas también se pueden especificar y en este caso
se fija en 2048.

e Interpolacion: Interpolacién B-Spline de tercer orden, la cual hace uso de varias
funciones polinémicas para interpolar los datos.

e Método Jerdrquico: Se hace uso de dos resoluciones de forma que en el nivel de
resolucion 0 la imagen es difuminada con un valor 6 =2 y en el nivel 1 6 = 1. De esta
forma el registro se enfoca en los objetos mas grandes para una primera aproximacion

para finalmente enfocarse en los pequerios detalles.

El resto de los parametros necesarios para definir completamente estos componentes se han escogido

en la mayoria de los casos mediante el método de prueba y error.
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1. Seleccion Atlas

Tratando de ahorrar tiempo de computacion, se hace una seleccién de los atlas previa al registro no-
lineal. La funcion de coste tras cada iteracion mide la similitud entre ambos volimenes, por lo tanto,
en la seleccion de los atlas se evalta dicha funcion de coste en la Gltima iteracién del registro lineal
entre cada atlas y la imagen de interés, descartando aquellos atlas que no superen un umbral. Dicho
umbral ha sido fijado en 0,3 con la intencién de reducir el coste computacional que conlleva el
registro no lineal de cada atlas y evitando, al mismo tiempo, que aquellos que no se asemejan al

volumen de interés empeoren el resultado.

IV.  Registro no lineal (B-spline)

Aquellos atlas seleccionados en la etapa anterior son registrados de forma no lineal con la imagen,
lo que permite un mayor grado de libertad y por lo tanto un mejor mapeo. La transformacion
geométrica final es la combinacién de ambos registros, lineal y no-lineal, ya que una primera

transformacion afin proporciona mejores resultados en el registro no lineal.

En este caso, los componentes del registro no van a variar significativamente ya que la funcién de
coste el optimizador y la interpolacion son las mismas que en el registro lineal. La transformacion en
este caso ya no sera afin sino deformable (Bspline) y el método jerarquico contara, en este caso, con
3 resoluciones de 500, 1000 y 1500 iteraciones cada una, con el objetivo de lograr mejores resultados

en los pequefios detalles.

Por ultimo, del registro entre ambas iméagenes, interesa la transformacion geométrica que sitda el
atlas en el sistema de coordenadas de la imagen de interés, y no tanto la imagen resultante de aplicar
dicha transformacion a el atlas inicial. Dicha transformacion se aplicara en el siguiente paso. Ademas,
para dar una ponderacién a la suma de las etiquetas obtenidas de cada atlas, se toma como medida
de similitud entre cada atlas y la imagen de interés el valor final de la funcion de coste (informacion
mutua) en la Gltima iteracion del proceso de registro no lineal. Este valor es indicador de la similitud

entre la imagen de interés y el atlas transformado.

V.  Propagacion de las etiquetas

La propagacion de etiquetas consiste en aplicar la transformacion geométrica obtenida con

anterioridad a la etiqueta de la estructura de interés del atlas, en este caso la del higado.

Otra de las herramientas incluidas en Elastix es Transformix, la cual recupera dicha transformacion

resultante del registro en Elastix, en archivo de texto, y se le aplica a la imagen de entrada, en este
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caso la etiqueta del higado de los atlas seleccionados. Tanto este paso como el anterior (registro no-
lineal) se repiten solo para aquellos atlas seleccionados por su similitud con la imagen de interés.

Mientras que el registro lineal se repite para todos los atlas del subconjunto IRCAD.

VI.  Fusion de etiquetas

Una vez se han propagado las etiquetas de los atlas seleccionados se construye un mapa de
probabilidades que indica, segin los resultados obtenidos, la probabilidad de que cada pixel
pertenezca al higado. Dicho mapa de probabilidades se construye mediante una suma ponderada
segun la medida de similitud final entre cada atlas registrado final y la imagen de interés. La medida
de similitud en este caso se trata del valor de la funcion de coste, en este caso la informaciéon mutua,
entre la imagen de interés y el atlas registrado. En el proceso de registro esta medida se calcula para
cada iteracion, sin embargo, para la suma ponderada nos interesa el valor final en la Gltima iteracion,
cuyo valor se encontrara entre 0 y 1, siendo 1 entre imagenes idénticas e igual a O entre imagenes
totalmente diferentes.

De esta forma, la etiqueta de un atlas cuyo resultado del registro se asemeja mas a la imagen de
interés tendra un mayor peso en la sumay viceversa. Se define esta suma en la ecuacién ( 3 ), donde
Hi corresponde a la etiqueta resultante de la propagacién de cada atlas; mi corresponde a la medida
de similitud correspondiente al Gltimo valor de la funcion de coste del registro entre ambas imagenes

y, por ultimo, N es el nimero total de atlas seleccionados en el paso de seleccion.

(3)

VIl.  Post procesado.

Por ultimo, se aplica el operador morfoldgico ‘cierre’ con el fin de rellenar los huecos que pueden
surgir en la zona de entrada de los vasos al higado la cual nos interesa ya que esta mascara del higado
se emplea en el proceso de segmentacion de vasos. Ademas, se corrige también mediante la técnica

de contornos activos con 20 iteraciones, para asegurarnos de que la etiqueta llega al borde del higado.
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3.2.2 Clasificacion Segmentos de Couinaud

La clasificacion en de los segmentos de Couinaud se ha llevado a cabo mediante el uso de la estrategia
de segmentacién basada en un Unico atlas, debido Gnicamente a que solo se dispone de un solo
volumen de TAC con los vasos etiquetados. Este volumen pertenece al atlas proporcionado por SPL
(Surgical Planning Laboratory) y disponible pablicamente. Por lo tanto, el procedimiento sera
similar, aunque mas sencillo, que el seguido para la segmentacion del higado ya que no seran

necesarias las etapas de ‘Seleccion de atlas’ o ‘Fusion de etiquetas’

Mascara Binaria Mascara Binaria
Higade (H) Higado SPL (C)

—

Registro Lineal
(H:C)

Registro Mo-Lineal

Propagacion
Etiquetas

i'"iE-t-iHu-ét_éﬁmi g=====n : Etiquetas
¢ Couinaud —— T ¥  Couinaud
_____ (SPL)____ & (Nueva imagen)

Figura 3-3 — Esquema proceso de etiquetado segmentos de Couinaud.

Como representa la Figura 3-3, para la clasificacion del higado en los segmentos hepaticos definidos
por Couinaud basta con co-registrar la mascara binaria obtenida del apartado anterior con la méascara
binaria del atlas. Este co-registro define la relacién punto a punto entre ambas mascaras, en otras
palabras, la transformacién geométrica que sitlia los puntos de la mascara de referencia (Atlas) con
la méscara del volumen H. Esta transformacion se aplica a los segmentos hepéticos etiquetados en
el atlas para obtener las etiquetas de los segmentos de la nueva imagen que se busca etiquetar (H1,
H2, H3, H4, H5, H6, H7, H8, H9).

De nuevo, para el registro de ambas etiquetas se llama a Elastix y se especifican los componentes

mediante un archivo de texto.

e Transformacion: Transformaciones afin y B-spline para el registro lineal y no lineal

respectivamente.
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Funcion de coste: Se hace uso de una funcion de coste embebida en Elastix Ilamada
AdvancedKappaStatistic, especifica para el registro de iméagenes binarias.

Optimizador: Se selecciona de nuevo el optimizador de descenso por gradiente Adaptive
Stochastic Gradient Descent.

Muestreo: Se mantiene un muestreo aleatorio (Random Coordinate) como en el caso
anterior.

Interpolacion: Se mantiene también la interpolacion por Bspline.

Método jerarquico: El nimero de resoluciones de nuevo es 2 para el registro lineal y 3
para el no lineal. Sin embargo, el nimero de iteraciones para el registro no lineal se
reduce a 200, 300, y 500 para cada una de las resoluciones debido al reducido nivel de

detalle de las imagenes binarias.

3.2.3 Segmentacion automatica de los vasos.

Para la segmentacién de los vasos se ha desarrollado un algoritmo que parte de la imagen pre-

procesada (F) y la mascara binaria del higado (L) obtenida anteriormente.

Mascara Binaria Imagen (I}
Higado (H) Pre-Procesada

Pre-Procesado

l

Clusterizacion
K-Means

I

Operadores
Maorfelogicos

Region Growing

Mascara Binaria

Vasos (V)

Figura 3-4 -Esquema del proceso de segmentacion de los vasos hepaticos.

Pre-Procesado

Para la segmentacion de los vasos es requisito que las imégenes de TAC sean con contraste, de otro

modo los vasos dificilmente se diferencian del parénquima. En este caso todas las imégenes del
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conjunto de datos son con contraste por lo que se comienza por un ajuste de las intensidades de la
imagen de interés (F) para una mejor diferenciacién de los vasos con contraste. Ademas, se aplica
una ligera erosion de la mascara L con un elemento estructurante con forma de disco de radio 3. Con
esta erosién se asegura que las intensidades de los pixeles que se van a valorar para el ajuste de

intensidades pertenecen Unicamente a el higado.

I1. ‘Clusterizacion’ K-means

A partir de la etiqueta del higado obtenida anteriormente, se elimina de la imagen pre-procesada el
exterior de este. A continuacién, se agrupan los pixeles pertenecientes al higado en 4 “clusters’: (1)
fondo, (2) tejido hepético con valores de intensidad oscuros, (3) tejido hepéatico con valores de
intensidad altos y (4) estructuras vasculares. Para una correcta ‘clusterizacion’ de los pixeles por
intensidades, se aplica el operador morfolégico ‘Top-Hat’, que devuelve el resultado de la resta de
la apertura de la imagen a la imagen original. Dicha apertura se lleva a cabo con un elemento

estructurante mayor que el tamafio de los vasos que se pretenden segmentar.

La ‘clusterizacion’ se realiza mediante el algoritmo K-means, que minimiza la funcién suma del error

. 2 .
cuadratico ( 4), donde ”xii(’) — ¢ ” representa la distancia entre el valor del pixel xii(’) y el centro

del cluster ¢; para n pixeles. .

2 (4)

=33 et o

k
j=1i=1

Por ultimo, se seleccionan Unicamente aquellos pixeles pertenecientes al cluster con menor nimero
de pixeles dado que los vasos ocupan la menor parte del volumen del higado en comparacién con el
parénquima. Obteniendo asi una aproximacion inicial de los pixeles que pertenecen a los vasos

hepaticos seleccionan

I11.  Evaluacion de las direcciones principales.

Con el fin de descartar elementos de alta intensidad que no pertenecen a los vasos se estudian las
propiedades de los elementos pertenecientes a esta méscara inicial (). En concreto se obtienen los
vectores propios de cada estructura perteneciente a la méscara resultante de la ‘clusterizacion’y se

descartan aquellos elementos cuyos vectores propios tengan una desviacion estdndar menor que un
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umbral establecido en 5. Se fija este umbral debido a que la naturaleza de los vasos es una estructura
alargada por o que se espera una desviacion estandar mayor de sus vectores propios, Como se muestra

la Figura 3-5, por lo que aquellos que no superan el umbral se consideran elementos esféricos.

Ademas, para refinar el resultado de eliminar elementos no pertenecientes a los vasos, se aplica el
operador morfologico ‘Majority’ incluida en Matlab, el cual elimina los pixeles si 14 0 més pixeles

de su vecindario (26 pixeles) no pertenecen a la mascara.

Figura 3-5 — Vectores propios de un elemento esférico y elipsoide.

IV.  Crecimiento de regiones

El paso anterior elimina zonas estrechas o desconectadas de los vasos por lo que el Gltimo paso
consiste en la aplicacién de un algoritmo iterativo de crecimiento de regiones que adjunta a la

mascara los pixeles que cumplen dos condiciones:

e Al menos uno de sus vecinos pertenece a la mascara
e Su intensidad es superior a la media de las intensidades de los pixeles pertenecientes a

la mascara.
La intensidad media de los pixeles pertenecientes a la mascara binaria se recalcula en cada iteracion.

3.2.4 Etiquetado Vasos hepaticos

El proceso de etiquetado de los vasos es similar al que se sigue para el etiquetado de los segmentos
hepéticos y esta representado en la Figura 3-6. De nuevo mediante la informacion proporcionada por
el atlas SPL, se co-registran la mascara obtenida de la segmentacion de los vasos (Valores de 0 a 1)
y la mascara binaria del volumen de SPL. A continuacion, se aplica la transformacion T a las
etiquetas (S1, S2, S3, S4 y S5) que resulta en una primera aproximacion de las etiquetas de los vasos

de la nueva imagen (V1, V2, V3, V4 y V5), proceso denominado propagacion de etiquetas.
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S.1/v.1 Vena suprahepatica izquierda
S.2/V.2 Vena suprahepatica derecha
S.3/V.3 Vena suprahepatica media
S4/V.4 Vena porta izquierda
S.5/V.5 Vena porta derecha

Tabla 3-4 — Etiquetas correspondientes a cada uno de los vasos hepaticos

Mascara Binaria
Vasos (V)

Mascara Binaria
Wasos SPL(S)

(H:5)

Registro Lineal

|

Registro
No-Lineal (H:S)

[ ’ ' ] _____

Propagacion

Etigquetas

Etiguetados ;

ASPLL i e

Wasos Etiquetados
(Nueva Imagen)

[

[

Correcion etiquetas

Etiquetas Vasos
(W1, V2, V3, V4, V5)

Figura 3-6 — Esquema del proceso de etiquetado de los vasos hepaticos.

Debido a la compleja estructura de los vasos hepaticos, la gran variabilidad anatémica entre

diferentes pacientes y la disponibilidad de un solo atlas es necesario cierto grado de correccion sobre

el resultado obtenido de la propagacion de la etiqueta. Se desarrollé un Gltimo algoritmo que estudia

los pixeles pe las etiquetas resultantes Ei de la propagacion y asigna la etiqueta correspondiente a

cada pixel py de la mascara binaria sin etiquetar V siguiendo el algoritmo:
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forp, €V
if pyr=1&&p, #0
pV zpe
end

elseifpy, =1 & & p, =0
e, = find Vree = 1)

ife,=0
py =0

elseif lentgth(ep) =1
bv = ep

else if lentgth(e,) > 1
(maxdist, e) = max (d(i))

bv=¢
end
end
elseif p,=0&& p,+0 && py
Pv = Pe
end

end

Donde:
— Distancia Euclidea a cada etiqueta:
d(i) =+ (Ei—V)? i = etiquetas(1,2,3,4,5)
— Reconstruccién binaria
Vrecy = Reconstruccion(E;, V) i = etiquetas(1,2,3,4,5)
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 Segmentacion Higado

4.1.1 Pre-Procesado

En primer lugar, se muestran los resultados de un primer pre-procesado de la imagen original para
acotar el volumen a la regién de interés que contiene el higado y un ajuste de intensidades para una

mejor diferenciacion entre el higado y sus alrededores.

Figura 4-1 — Vista axial, coronal y sagital del volumen de interés (IRCADO5) antes (a) y después (b) del pre-
procesado

4.1.2 Reqistro

Para llevar a cabo el registro entre dos imagenes con Elastix es necesario definir una serie de
parametros. En la Figura 4-2 se muestra un ejemplo del archivo de texto mediante el cual se definen

dichos parametros, en este caso de un registro afin.
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Vf FEREmEmEEamaREEa® Main Components
(Registration "MultiResolutionRegistration™)
(Interpolator "BSplinelnterpolator™)
(ResamplelInterpolator "FinalBSplinelInterpolator™)
(Resampler "DefaultResampler")

(FixedImagePyramid "FixedRecursiveImagePyramid")
(MovingImagePyramid "MovingRecursiveImagePyramid")
(Optimizer "AdaptiveStochasticGradientDescent™)
(Transform "AffineTransform")

(Metric "AdvancedMattesMutualInformation™)

ff 980 R R R R R R RO Transformation
(AutomaticTransformInitializationMethod " Origins")
(HowToCombineTransforms "Compose™)

f‘f 280 D D D R Similarity measure
(MumberOfHistogramBins 32)

jf R D DD DD R R R Multi resolution
(Mumber(OfResolutions 2)

J)'r)' 0 T80 D6 D D DR D6 DR D86 W D8 R D D8 R0 900K Optimlzep
(MaximumNumberOfIterations 588 588)
(MaximumNumberOfSamplingAttempts 18)
(UseAdaptiveStepSizes "true")

J)'r)' 260 28 6 26C 280 N J6C 8 G J6C R Intel"polation and Resampling 80 D6 08D D D D9 6 R
(BSplinelnterpolationOrder 1)
(FinalBSplineInterpolationOrder 3)

Figura 4-2 — Ejemplo de archivo de texto para la definicion de parametros en Elastix.

La Figura 4-3 ilustra el resultado de la aplicar la transformacién geométrica (T) obtenida del registro
linear entre la imagen de interés y el atlas. Dicha transformacion geométrica resulta Unicamente en
una rotacion, traslacion y escalado, la cual se aplica a el atlas con el fin de alinearlo al maximo con

la imagen de interés.

Atlas Transformado Imagen de Interés

Figura 4-3 —Resultado de aplicar la transformacién geométrica (T lineal), obtenida del registro, al atlas y
comparacion con la imagen de interés que se busca segmentar. (a) Imagen del atlas previa a la aplicacién de
T. (b) Atlas transformado al sistema de coordenadas de la imagen de interés (c). En la imagen (b) se puede
observar una rotacion, escalado y posible traslacion de (a) tras cual el atlas se asemeja mas a (c).

34



DESARROLLO DE UN METODO DE SEGMENTACION AUTOMATICA BASADA EN ATLAS DEL HIGADO EN SUS
SEGMENTOS DE COUINAUD Y DE LOS VASOS HEPATICOS A PARTIR DEL ANALISIS DE IMAGENES DE TAC.

Tras el registro afin y la seleccion de los atlas més similares a la imagen de interés, se lleva a cabo

un el registro no-lineal. A diferencia del registro lineal, se observa en la

Figura 4-4 como el registro no lineal resulta en una mayor correspondencia entre la nueva imageny

el atlas registrado.

Atlas

Atlas Transformado

]

Imagen de Interés

Figura 4-4 — a) Atlas (IRCAD_02) pre-procesado sin registrar. b) Resultado del registro no-lineal del atlas con
la nueva imagen (IRCAD_05). c) Nueva imagen que se pretende segmentar.

4.1.3 Propagacion de etiquetas

Uno de los pasos principales en este proceso de segmentacion del higado es la aplicacion de la
transformada obtenida en el registro a las etiquetas de los respectivos atlas. En la siguiente Figura
4-5 se ilustra un ejemplo de la propagacion de una de las etiquetas y su comparacién con la verdadera

etiqueta de la imagen de interés.
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Figura 4-5 — Propagacion etiqueta del atlas IRCAD_02. a) Etiqueta original del atlas b) Etiqueta propagada c)

Verdad de la etiqueta del higado en imagen de interés (IRCAD_05).

4.1.4 Fusion de las etiquetas

Una vez finalizado el proceso de registro y la propagacién de las etiquetas de los atlas seleccionados la

fusion de etiquetas se realiza mediante una suma ponderada. La

Tabla 4-1 muestra un ejemplo de las etiquetas propagadas y su respectiva medida de similitud, la

cual es empleada para el calculo de la suma ponderada.

02

03

04

Mascara B.

M. Similitud

0,8053

0,8327

0,8209

11

13

14

Mascara B.

-

M. Similitud

0,8995

0,8598

0,7734
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06 0,7175 15 0,7492
0,6773

07 0,7540 16

10 0,8571 17 0,7732

Tabla 4-1 — Resultado del registro no lineal y la propagacidn de etiquetas correspondiente a cada atlas
seleccionado junto la medida de similitud final.

4.1.5 Votacion Ponderada

Como resultado de la suma ponderada se obtiene el siguiente mapa de probabilidades (Figura 4-6 a),

del cual solo los pixeles que superan un umbral determinado por el usuario perteneceran a la etiqueta
final del higado (Figura 4-6 b).

Figura 4-6 — a) Mapa de probabilidades resultante de la suma ponderada de las etiquetas propagadas de los
atlas seleccionados. b) Resultado final de la mascara del higado una vez aplicado el umbral en el mapa de
probabilidades. Azul: Falsos Negativos, Morado: Verdaderos Positivos
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A continuacién, se muestra la visualizacion 3D del resultado final de la segmentacion del higado de

dos de los casos del conjunto de datos IRCAD.

Figura 4-7 - Vision 3D de la etiqueta del higado a) IRCAD_01, b) IRCAD_04

4.1.6 Clasificacién segmentos de Couinaud

Una vez obtenida la segmentacion final del higado, Figura 4-8, se procede a dividir su volumen en
los segmentos de Couinaud mediante registro.

Figura 4-8 — Visidn 3D de la etiqueta del higado dividido en segmentos a) IRCAD_01, b) IRCAD_04

Como ya se ha mencionado, los resultados obtenidos en este caso no se pueden comprar con unas
etiquetas de referencia para evaluar su precision.
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4.1.7 Evaluacioén de resultados

En este apartado se van a evaluar los resultados obtenidos para los 20 sujetos del conjunto de datos
IRCAD en la segmentacion y clasificacion del higado en sus segmentos de Couinaud. EI conjunto
de datos viene con la méscara del higado segmentada por un experto para cada sujeto, por lo que se
ha podido comparar el resultado del proceso desarrollado, con la referencia. Sin embargo, en el caso
de los segmentos de Couinaud no ha sido posible esta comparacion dado que la base de datos IRCAD

no incluye estas etiquetas.
Las medidas de evaluacion que se han empleado para verificar la calidad de los resultados son:

e Coeficiente Dice — Dos veces el numero de pixeles en la interseccion entre los dos

volimenes partido entre la suma del nimero de pixeles en cada uno:

21X N Y] (5)
1X| + 1]

e Volume Overlap Error (Jaccard) — ElI nimero de voxels en la interseccion entre la
segmentacién y la referencia, dividido entre el nimero de véxels en la unién entre la

segmentacién y la referencia:

X n|Y] (6)
X v Y]

¢ MCC (Mathews Correlation Coefficient) — Coeficiente de correlacion entre dos

imagenes binarias teniendo en cuenta los verdaderos y falsos positivos y negativos:

. TP x TN — FP x FN
J(TP +FP)(TP + FN)(TN + FP)(TN + FP)

(7)
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Gréfica 4-1 — Resultados de la evaluacidon de la segmentacion del higado para los 20 sujetos del conjunto de

datos IRCAD.

DICE MCC Jaccard
Media 0,943 0,930 0,893
Desviacidn tipica 0,029 0,032 0,048

Tabla 4-2 — Media y desviacion tipica de los tres coeficientes usados para la evaluacién de los resultados de

la segmentacion del higado.
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Sujeto Tien.mpo de computacion tc_:'fal N2 de :fltlas selef:cionados Para el
dedicado en la segmentacion registro no-lineal (Bspline)
1 19m 18s 12
2 21m 47s 14
3 21m 47s 14
4 20m 2s 16
5 22m7s 13
6 12m 9s 7
7 18m 54s 10
8 24m 10s 9
9 10m 18s 3
10 23m 2s 16
11 27m 36s 17
12 8m 8s 2
13 28m 28s 14
14 22m 14s 13
15 25m 34s 17
16 11m 32s 5
17 22m 40s 13
18 15m 44s 6
19 13m 40s 11
20 17m 22s 11
MEDIA 19m 23s 11 Atlas

Tabla 4-3 — Tabla con los datos de tiempo de computacion y los atlas seleccionados para cada sujeto del
conjunto de datos IRCAD.

El tiempo de computacién en este tipo de procesos depende en gran medida del tipo de ordenador y
sus caracteristicas. En este caso, se ha medido el tiempo invertido en el proceso para cada caso con
un ordenador portatil cuyo procesador es: Intel® Core™ i5-6200U CPU, con memoria RAM de
12GB y un sistema operativo de 64 bits. Se ha obtenido una media de 19min 23seg + 5min35seg

donde aproximadamente:

e 5seg + 3seq, corresponden a el registro afin, realizado para cada uno de los sujetos con

los 19 atlas.
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e 1min 30seg * 40seg, corresponden a el registro Bspline. realizado Unicamente para los
atlas seleccionados, siendo seleccionados para cada sujeto una media de 11 atlas.

e 12seg * 3seg, corresponden a la propagacion de la etiqueta de los atlas seleccionados,
que, de nuevo se lleva a cabo con una media de 11 atlas por sujeto.

Por lo que se concluye que gran parte del coste computacional y por lo tanto del tiempo necesario
para la realizacién de este proceso de segmentacion recae sobre el registro no-lineal (Bspline) entre

la imagen de interés y los atlas.

Sin embargo, no se ha encontrado una correlacion directa entre la cantidad de atlas seleccionados, y
en consecuencia el coste computacional, y los coeficientes obtenidos para la evaluacion de la
segmentacion. Es decir, no se puede asegurar que un mayor nimero de atlas seleccionados resulte en
una segmentacion mas precisa. Esto podria deberse principalmente a la cantidad de atlas que
constituyen el conjunto de datos empleado para este trabajo, ya que 20 atlas podrian no ser suficientes

para cubrir la variabilidad anatémica que se puede encontrar en higados patolégicos.

Por otro lado, analizando la calidad de los resultados obtenidos, no se ha encontrado tampoco una
correlacion directa entre la cantidad de tumores en el interior del higado y los resultados de la
segmentacion de este. Sin embargo, existen dos casos donde los resultados difieren en mayor medida
de la media: el sujeto IRCAD_07 e IRCAD_12 con un Dice, Jaccard y MCC de [0,899 0,882, 0,817]
y [0,840, 0,817, 0,724] respectivamente.

Figura 4-9 — Vision 3D del ground truth del higado y el tumor de los sujetos a) IRCAD_7 b) IRCAD_12. En
verde claro se observa el higado. En verde oscuro se observa en ambos casos un tumor de gran tamafo en
la parte inferior del higado.

Se podria concluir que la presencia de estas lesiones ocupantes de espacio en el inferior del higado
deforma la estructura anatomica natural del higado en estado sano e introducen en la imagen de TAC
un objeto de gran tamafio que no se encuentra en el resto de las imagenes del conjunto de datos.

Debido a que la segmentacion del higado en este trabajo esta basada en modelos y que, por lo tanto,

42



DESARROLLO DE UN METODO DE SEGMENTACION AUTOMATICA BASADA EN ATLAS DEL HIGADO EN SUS
SEGMENTOS DE COUINAUD Y DE LOS VASOS HEPATICOS A PARTIR DEL ANALISIS DE IMAGENES DE TAC.

la informacidn sobre la probabilidad de que un pixel pertenezca o no a tejido hepético proviene de
un conjunto de imagenes previamente etiquetadas, la existencia de esta gran variabilidad en un sujeto

provoca errores en su segmentacién.

Como solucidn a este problema se plantea la posibilidad de ampliar est4 base de datos, de forma que
incluya imégenes de pacientes con lesiones similares y que por lo tanto den resultados de registro

MAs precisos.

4.2 Segmentacion Vasos

4.2.1 Pre-Procesado

El primer paso en el proceso de segmentacion de los vasos hepaticos consiste en un pre-procesado
sencillo. En la Figura 4-10Figura 4-10 se ilustra este pre-procesado para uno de los casos del conjunto
de datos de IRCAD junto con la etiqueta del higado obtenida en el apartado anterior.

Figura 4-10 — a) Imagen TAC superpuesta por la etiqueta del higado obtenida en el apartado anterior. b)
Imagen TAC superpuesta por la etiqueta del higado tras la erosion de los bordes. c) Imagen TAC tras el pre-
procesado del apartado anterior. c) Nueva imagen TAC con intensidades ajustadas para una mejor
diferenciacion de los vasos.
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4.2.2 Clusterizacion K-means

Para evaluar las intensidades en el interior del higado, con el fin de detectar sus vasos, se elimina el
exterior de este como muestra la Figura 4-11Figura 4-11, junto con la aplicacion del Top Hat y la

‘clusterizacion’ K-means

Figura 4-11 — Resultado de la imagen del higado a) tras la aplicacién del Top Hat y b) la ‘clusterizacién’
mediante K-means

4.2.3 Evaluacion direcciones principales

El resultado de la evaluacién de las direcciones principales de las estructuras etiquetadas resulta en

la eliminacion de elementos con forma que aparecen a causa del ruido.

Figura 4-12 — Resultado de la clusterizacion, antes a) y después b) del refinamiento mediante la evaluacion
de las direcciones principales.

4.2.4 Crecimiento de regiones

Para asegurar que todos los vasos estan conectados con sus ramificaciones se aplica el crecimiento

de regiones. En la Figura 4-13 se muestra el resultado de este crecimiento de regiones.
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Figura 4-13 — Vision 3D de la mascara binaria de los vasos antes (a) y después (b) del algoritmo de
crecimiento de regiones.

A continuacion, se ilustra el resultado de la segmentacion de los vasos para el volumen IRCAD_14

tanto en 2D como en su modelo 3D.

Figura 4-14 — a) Imagen 2D con la etiqueta resultante de los vasos hepaticos, b) estructura 3D de dicha
etiqueta c) Estructura 3D del conjunto del higado y los vasos en su interior.

4.2.5 Etiquetado de los vasos hepaticos

Finalmente, el etiquetado de los vasos hepéticos se ha tratado de lograr mediante la misma técnica
usada para la clasificacion de los segmentos de Couinaud. Mediante el co-registro con la etiqueta de
los vasos del atlas SPL y la posterior propagacion de etiquetas se obtiene una primera aproximacion

gue se muestra en la Figura 4-15.
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Figura 4-15 — Primera aproximacion del etiquetado de los vasos hepaticos.

Dado el tamafio reducido de los vasos, se requiere una diferenciacion de detalles mas pequefios y por
lo tanto existen mas errores de registro y en consecuencia de segmentacion. Para lo que se ha
desarrollado una funcién de Matlab que trata de corregir o reducir estos errores de etiquetado. En la
mayoria de los casos nos encontramos con pixeles que pertenecen a la mascara binaria de los vasos,
es decir p = 1. Sin embargo, tras el registro no se les asigna ninguna de las etiquetas (V1-V5). Otro
de los errores que derivan del registro es la asignacion de etiquetas diferentes a pixeles pertenecientes
al mismo vaso o a las ramificaciones, debido sobre todo a la proximidad entre los vasos hepaticos y

los fallos de segmentacion.

Aun asi, como se observa en la Figura 4-16, el resultado final sigue presentando errores de confusion

entre vasos suprahepéticos y portales.

Figura 4-16 — Etiquetado de los vasos hepaticos tras la correccion de la propagacion de etiquetas del atlas
SPL.

4.2.6 Evaluacion de los resultados

De nuevo para la evaluacion de los resultados obtenidos en la segmentacién de los vasos hepaticos
para los 20 sujetos del conjunto de datos IRCAD, se compara la segmentacion manual realizada por
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un experto (incluida en la base de datos) con la segmentacion obtenida con nuestro método. Las
etiquetas (V1-V5) de los vasos tampoco han podido ser comparadas cuantitativamente con ninguna

referencia.

Los resultados de la evaluacion se muestran en la Gréfica 4-2 y las medidas de similitud utilizadas

para esta evaluacion seran las mismas que en el caso del higado:

e Coeficiente DICE
e Volume Overlap (Jaccard)
e MCC (Matthews Correlation Coefficient)
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Gréfica 4-2 — Resultados de la evaluacion de la segmentacion de los vasos hepaticos para los 20 sujetos del
conjunto de datos IRCAD.

DICE MCC Jaccard
Media 0,574 0,588 0,408
Des tipica 0,084 0,077 0,086

Tabla 4-4 — Media y desviacion tipica de los tres coeficientes usados para la evaluacion de los resultados de
la segmentacion de vasos hepaticos.
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Tiempo Segmentacion Tiempo Etiquetado
1 57,0s 7 min 40s
2 39,0s 8 min 24s
3 57,5s 10 min
4 31,5s 6 min 16s
5 47,7 s 13 min 42s
6 42,7 s 9 min 34s
7 54,2 s 11 min 48s
8 79,1s 25 min 25s
9 33,7 s 8 min 16s
10 34,35 8 min 4s
11 58,15 8 min 55s
12 Imin49s 21 min 19s
13 53,8 s 8 min 49s
14 42,85 8 min 50s
15 53,2s 7 min 50s
16 47,8 s 1min7s
17 48,1 s 10 min 13s
18 59,0s 7 min 23s
19 21,8s 3 min 46s
20 41,2 s 7 min 57s
MEDIA 50,6 s 9 min 45s

Tabla 4-5 - Tiempo de computacion necesario para la segmentacion y el etiquetado de los vasos hepaticos.

En el caso de los vasos hepaticos, no se han logrado los resultados esperados para la segmentacion,
con una media de (0,574, 0,588, 0,408) para el coeficiente Dice, MCC y Jaccard respectivamente.

En consecuencia, se da una mayor cantidad de errores en el etiquetado.

Se obtiene una desviacion tipica de los coeficientes de similitud mayor que para el caso del higado,
lo cual era esperado debido a la naturaleza de la técnica de segmentacion. A diferencia de la
segmentacion del higado, los vasos se han segmentado en un proceso basado en intensidades por lo
que la calidad de la segmentacion depende de las diferencias de contraste o de fase en la adquisicion
de cada una de las imagenes, informacidn que no se proporciona para las iméagenes del conjunto de
datos IRCAD.
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Tampoco se ha logrado correlacionar la calidad de los resultados con la cantidad de tumores presentes
en el volumen del higado de cada sujeto o la relacion entre dicha calidad y el tiempo invertido en la
segmentacion. Unicamente en el caso del sujeto IRCAD 03 se ha obtenido un valor
significativamente menor que la media, concretamente [0,407, 0,428, 0,256] para los coeficientes
Dice, MCC y Jaccard respectivamente. Se puede concluir que estos resultados se deben a un gran
artefacto de elevada intensidad debido a la presencia de unas placas metalicas de fijacion en la
columna vertebral.

Figura 4-17 — TAC del sujeto IRCAD_03 donde se puede observar la presencia de una placa metalica y el
artefacto que esta introduce en la zona del higado.
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5. CONCLUSIONES

Con el fin de lograr el objetivo principal de este trabajo, se han desarrollado dos procesos principales.
En primer lugar, la segmentacion basada en multiples atlas del higado a partir de 20 modelos
contenidos en un conjunto de imagenes que incluyen la etiqueta del higado y de los vasos hepéticos.
El flujo de trabajo para esta segmentacion ha consistido en el pre-procesado, el registro lineal entre
la imagen de interés y cada uno de los atlas, la seleccion de los atlas mas similares a la imagen de
interés, el registro no lineal entre los altas seleccionados y la imagen de interés, la propagacion de
las etiquetas de los atlas seleccionados y finalmente, la fusion de las etiquetas resultantes mediante

una suma ponderada.

Del andlisis de los resultados obtenidos para este apartado se puede concluir que se ha logrado la
precisién esperada con una media de 0,938, 0,923 y 0,887 del coeficiente DICE, MCC y Jaccard
respectivamente para la segmentacién del higado. Sin embargo, se ha observado que para ciertos
volimenes este coeficiente se ve reducido debido, principalmente, a lesiones ocupantes de espacio.
Estas lesiones resultan en una mayor variabilidad anatdmica en comparacion con el resto de los

volimenes del atlas lo que provoca errores de registro y consecuentemente de segmentacion.

Ademas, en este primer proceso también se ha llevado a cabo la division del higado en sus segmentos
de Couinaud para el cual se ha obtenido una primera aproximacion 6ptima mediante la técnica de
segmentacién basada en un solo atlas. Este proceso se ha llevado a cabo mediante el registro entre la
maéscara binaria del higado, obtenida anteriormente, y la mascara binaria del higado de un atlas que
cuenta ademas con las etiquetas de los segmentos de Couinaud. Una vez realizado el registro de las
mascaras binarias, se obtiene la transformacion geométrica que define la correspondencia entre los
puntos de ambas mascaras. Finalmente se lleva a cabo la propagacion de las etiquetas de los

segmentos de Couinaud aplicando esta transformacidn a las etiquetas del atlas.

En este caso, debido a la falta de un conjunto de mdltiples atlas con las etiquetas previas de los
segmentos de Couinaud, no se ha podido comparar el resultado proporcionado por el método
propuesto con referencias. A pesar de haber logrado una primera aproximacion visualmente
aceptable, se considera que estos resultados podrian mejorarse realimentando el algoritmo con las
etiquetas de los vasos (V1, V2, V3, V4, V5), o bien mediante la obtencion de maltiples atlas cuya
mascara binaria del higado este acompafiada por la etiqueta correspondiente a cada uno de los
segmentos de Couinaud. De esta forma se podria llevar a cabo una estrategia de multi atlas-based
segmentation en lugar de una segmentacién basada en un solo atlas. Como se ha demostrado en el
caso de la etiqueta del higado, el promedio de la propagacion de maltiples etiquetas daria resultados

mas ajustados a la realidad.
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El segundo proceso principal consiste en la segmentacién y etiquetado de los vasos hepaticos. En
este caso la segmentacidn se ha llevado a cabo mediante técnicas basadas en intensidades, en concreto
mediante clusterizacion y operadores morfolégicos. Consiste, en primer lugar, en el pre-procesado
de la imagen, que ajusta las intensidades para un mejor contraste de los vasos, seguido de una
clusterizaciéon K-means que agrupa las intensidades en 4 clusters, la aplicacion de operadores
morfol6gicos para eliminar elementos no pertenecientes a los vasos y finalmente, un algoritmo de

crecimiento de regiones que conecta ramas que desaparecen a causa de los operadores morfoldgicos.

En el caso de la segmentacion de los vasos hepéaticos no se han obtenidos resultados tan favorables
como en el caso de la segmentacidn del volumen del higado. Sin embargo, a pesar de que la media
de los coeficientes Dice, MCC y Jaccard no superen un valor de 0,574, 0,588, 0,408 respectivamente
para los volumenes del conjunto IRCAD, se estima que la segmentacion obtenida seria de utilidad

para el refinamiento de los resultados de los segmentos de Couinaud y viceversa.

6. LINEAS FUTURAS

Una vez finalizado el trabajo, y estudiados los resultados obtenidos para cada una de las partes, se
plantean multiples propuestas que podrian llevarse a cabo en futuros trabajos para mejorar los

resultados actuales.

En primer lugar, el problema mas significativo son los coeficientes de similitud obtenidos para la
segmentacién de los vasos hepaticos. Por lo que con el fin de hacer uso de los mismos para refinar
los resultados del etiquetado de los segmentos de Couinaud seria crucial trabajar en una alternativa
0 mejora para el algoritmo de segmentacién de los vasos. A pesar de que este trabajo no haya
profundizado demasiado en la segmentacion de los vasos, ya que no era el objetivo principal. Una
vez se ha tratado de desarrollar una propuesta de segmentacion de estos y se han estudiado tanto las
caracteristicas de esta estructura anatdmica como los resultados obtenidos, se sugiere que en trabajos
futuros se traten de aplicar técnicas de Deep Learning junto con filtros para la segmentacion y
etiquetado de este tipo de vasos. Esta estrategia resulta la mas apropiada para lidiar con la gran

variabilidad tanto anatdémica como de intensidades que existe entre vasos de diferentes pacientes.

La obtencion de unos resultados Optimos permitird posteriormente realimentar el proceso de
etiquetado de los segmentos de Couinaud. Ademas, también seria posible obtener medidas de la

estenosis de los vasos hepaticos, lo cual resultaria de gran utilidad en el &mbito clinico.

En el caso de la segmentacion del higado se han obtenido resultados positivos a parir de imagenes

toracicas de TAC, por lo que en trabajos futuros se propone aplicar esta estrategia a la segmentacion
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a partir de imagenes de resonancia magnética siguiendo un protocolo de adquisicién definido. Esta
definicion es importante ya que la segmentacion del higado a partir de resonancia magnéticas es mas
sensible a los artefactos de movimiento, que producen contornos borrosos, debido a la proximidad

con Grganos vecinos.

Por otro lado, ante la evidente falta de informacion previa que proporciona la técnica de segmentacion
basada en un solo atlas, aplicada para el proceso de etiquetado tanto del higado como de los vasos,
se sugiere crear manualmente u obtener un conjunto de datos que incluyera no solo la mascara binaria
para el higado y los vasos, como es el caso del conjunto de IRCAD, sino que también incluyera el
etiquetado de ambas estructuras para diferenciar los diferentes segmentos del higado y los diferentes
vasos hepaticos. Esto permitiria aplicar la técnica de Multi Atlas-Based Segmentation, que como se
ha demostrado en la segmentacion del higado, proporciona mas informacion previa sobre la

localizacion de estructuras y por lo tanto un etiquetado mas preciso.

De la misma forma, se ha observado que, enriquecer el conjunto de datos con un mayor nimero de
volimenes etiquetados y con diferentes patologias o tumores, también proporcionaria mejores
resultados para el proceso de segmentacion del higado. En especial, se ha detectado una falta de
volimenes etiquetados cuyos higados presenten tumores ocupantes de espacio de gran tamafio ya
que son este tipo de lesiones las que resultan en imprecisiones en la segmentacion basada en atlas.
Ademas, respecto a la cantidad de los atlas disponibles en el conjunto seria importante estudiar en
futuros trabajos el nimero necesarios de los mismos para la segmentacion dptima de una nueva

imagen.

Tanto en el caso de segmentacion como de etiquetado de las estructuras hepéticas, se considera que
seria de gran utilidad para enriquecer los resultados, el desarrollo de una herramienta o interfaz
gréafica que permitiera una mejor interaccion entre el usuario y el proceso que se lleva a cabo en cada
caso. En concreto, permitir una visualizacion mas detallada del mapa de probabilidades obtenido tras
el co-registro entre la imagen de interés y los 20 atlas proporcionaria una mejor percepcion de cual
es el mejor umbral en cada caso. Se ha observado que, para cada nueva imagen, el umbral que
determina a partir de que valor un pixel pertenece, 0 no, al higado es muy dependiente de cada imagen

y de su similitud con los atlas del conjunto de datos.

Otra de las utilidades de la interaccion entre el usuario y la herramienta seria la correccion de errores
de registro y en consecuencia del etiquetado de los vasos. El proceso de etiquetado manual de los
vasos Yy los segmentos de Couinaud es una tarea que requiere una gran experiencia por parte del
radiologo ya que en ocasiones es especialmente complejo determinar si una ramificacion de las venas
suprahepéticas pertenece a la rama derecha, izquierda o media, o incluso cual de las ramificaciones
es el vaso principal, y por tanto determina, la division en segmentos de Couinaud. Este nivel de

complejidad se debe principalmente a la gran variabilidad anatdbmica que existe entre sujetos y
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supone un contratiempo en el uso de técnicas como la segmentacion basada en atlas. Con el fin de
reducir la interaccion con el usuario, pero al mismo tiempo asegurar un mejor etiquetado también se
propone la introduccidn de algoritmos de entrenamiento de clasificadores a partir de el etiquetado de

otras imagenes.

Por dltimo, este trabajo no ha tratado directamente el problema de la localizacién de tumores, sino
gue unicamente se ha limitado a la localizacidn de las estructuras anatémicas del higado. Si se trata
de ofrecer una idea completa del estado del higado de un paciente para un correcto diagndstico o

planificacién quirurgica, se debe también tratar el problema de la segmentacion de tumores.
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1. INTRODUCCION

En este documento el proyecto se desarrollard de forma desglosada cada una de las inversiones
econdmicas necesarias para la elaboracion y la ejecucion de este TFG. Para lo que se va a

desglosar el coste total estimado, considerando los costes de personal y de ejecucion.

2. CUADRO DE PRECIOS MANO DE OBRA

Este apartado describe los costes relacionados con la mano de obra necesaria para llevar a cabo
este trabajo final de grado. En este caso las dos figuras principales de mano de obra son las de un

ingeniero junior y un ingeniero senior Como supervisor.

El salario anual del ingeniero junior se figa en 20.000 euros en 14 pagas y de 40.000 euros para
el ingeniero senior, también en 14 pagas. Restando a los 365 dias del afio los 104 dias
correspondientes a fines de semana, 22 dias habiles de vacaciones y 12 dias festivos se obtiene
que en total en un afio hay 227 dias laborales, con una jornada de 8 horas.

Ademas, se ha contado con la colaboracion de un cardiélogo cuyo salario se estima en 55.000
euros anuales. Por lo que si dividimos el salario de todos los participantes en el humero totas de

horas de trabajo anuales obtenemos:

= Ingeniero Junior: 20.000 €/ 1816 h =11.01 €/h
= Ingeniero Senior: 40.000 €/ 1816 h =22.02 €/h
= Cardiologo: 55.000 €/ 1816 h=30.29 €/h
La realizacion de este trabajo se ha desarrollado a lo largo de 6 meses con una media de 5 horas

diarias, lo que resulta en un total de 900 horas.

Para el calculo de hora del ingeniero supervisor se han tenido en cuenta as reuniones par el

seguimiento del trabajo, la planificacién y correccion final del mismo.

- Denominacion de la mano . Horas
N° Cadigo Precio Total (€)
de obra (h)
1 MO. ING Ingeniero Biomédico Junior 11,01 €/h 900 9909,00 €
2 MO. TUT Ingeniero Supe 22,02 €h 25 550,50 €
3 MO. CARD Cardidlogo 30,29 €/h 3 90,87 €

Total mano de obra 10,550.37 €
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3. CUADRO DE PRECIOS MATERIALES

En este apartado se consideran todos los equipos empleados durante la realizacién del trabajo.
Teniendo en cuenta el factor de amortizacion que va a considerar que la vida Gtil de un portatil es
de 5 afos, es decir, 60 meses, y que este trabajo se ha realizado a lo largo de 6 meses, da un factor
de 1/10.

También se consideran los programas instalados en el propio ordenador.

. Denominacion del  Precio  Cantidad Factor
N° Cadigo ) L Total (€)
material © (h) amortizacion

Ordenador portatil
1 MA.PC HP Intel ® Core ™ 750 1u 1/10 €
i5, 12GB de RAM,
Microsoft Office
2 MA. OF 123.14 1u 1/10 €
2016
3 MA. MA  MATLAB 2019b 2000 1u 1/10 €
4 MA. IM Impresion TFG 0.15

Encuadernacion

5 MA.ENC 35 1u 35
TFG
Total materiales 10,550.37 €

4. CUADRO DE PRECIOS DESCOMPUESTOS

a. Planificacion y seguimiento del proyecto

N° ud Denominacion Cantidad Precio (€/ud) Total (€)
Reuniones para el establecimiento
11 h del proyecto y planificacion de las 2 33.03 66.06
actividades

Reunion con cardiologo para la
1.2 h 1 30.29 30.29

revision del trabajo

Reuniones para el seguimiento de
13 u 8 33.03 264.24

las actividades del proyecto (1h)
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b. Segmentacion.

N° ud Denominacién Cantidad Precio (€/ud)  Total (€)
Instalacion de software y
2.1 h N 10 11.01 110.10
formacion
2.2 h Programacion 30 11.01 330.30
2.3 h Segmentacion 20 11.01 220.20

c. Andlisis y evaluacion de los resultados

Ne ud Denominacion Cantidad Precio (€/ud) Total (€)
3.1 h Coeficientes de similitud 2 11.01 22.02
Evaluacidn y presentacién de
3.2 h 15 11.01 165.15
resultados

d. Redacciony defensa del TFG

Num Ud Denominacién Cantidad Precio (€/ud) Total (€)
4.1 h Redaccion del proyecto 100 11.01 1101
4.2 h Revision y correccion del TFG 8 22.02 176.16
4.3 u Impresion y encuadernacion 80 0.15 12
4.4 h Preparacion de la defensa 30 11.01 330.30

5. CUADRO DE PRECIOS UNITARIOS

a. Planificacion y seguimiento del proyecto

Importe
N° ud Denominacién En cifras (€) En letras (euros)
Reuniones para el establecimiento ]
o Sesenta y seis euros
11 h del proyecto y planificacion de las 66.06 o
o con seis céntimos
actividades
Reunion con cardiologo para la Treinta euros con
1.2 h L ] 30.29 o o
revision del trabajo veintinueve céntimos
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Reuniones para el seguimiento de

1.3 u

las actividades del proyecto (1h)

Doscientos sesenta y
264.24 cuatro euros con veinte

y cuatro céntimos

b. Segmentacion de casos

Importe
N° ud Denominacion En cifras (€) En letra (euros)
Instalacion de software y Ciento diez euros
2.1 . 110.10 .
formacion con diez céntimos
Trescientos
2.2 h Programacion 330.30 treinta euros con
treinta céntimos
Doscientos veinte
2.3 h Segmentacion 220.20 euros con veinte
centimos.
c. Analisis y evaluacion de los resultados
Importe
N° ud Denominacion En cifras (€) En letra (euros)
o o Veintidos euros
31 h Coeficientes de similitud 22.02 o
con dos céntimos
N . Ciento sesenta 'y
Evaluacidn y presentacién de )
3.2 165.15 Ccinco euros con
resultados o
15 céntimos
d. Redaccion y defensa del TFG
Importe
N° ud Denominacion En cifras (€) En letra (euros)
» Mil ciento un
4.1 h Redaccion del proyecto 1101
euros
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4.2

4.3

44

h

Revision y correccion del TFG 176.16
Impresion y encuadernacién 12
Preparacion de la defensa 330.30

Ciento setenta y
seis euros con
diez y seis
céntimos
Doce euros.
Trecientos treinta
euros con treinta

céntimos.

6. PRESUPUESTOS PARCIALES

a. Presupuesto parcial n°1: Planificacion y seguimiento del proyecto

- : Precio
N° ud Denominacién Cantidad Total (€)
(€/ud)
Reuniones para el establecimiento
11 h del proyecto y planificacion de las 2 33.03 66.06
actividades
Reunion con cardiologo para la
1.2 o ) 1 30.29 30.29
revision del trabajo
Reuniones para el seguimiento de
1.3 u o 33.03 264.24
las actividades del proyecto (1h)
Total presupuesto parcial n°1 360.59 €
b. Presupuesto parcial n°2: Segmentacion
L : Precio
N° ud Denominacién Cantidad Total (€)
(€/ud)
Instalacion de software y
2.1 h » 10 11.01 110.10
formacion
2.2 h Desarrollo funciones MATLAB 30 11.01 330.30
2.3 h Segmentacion 20 11.01 220.20
Total presupuesto parcial n°2 660.60 €
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c. Presupuesto parcial n°3: Analisis y evaluacion de los resultados

N° ud Denominacién Cantidad Precio (€/ud) Total (€)
3.1 h Coeficientes de similitud 2 11.01 22.02
Evaluacién y presentacion de
3.2 h 15 11.01 165.15
resultados
Total presupuesto parcial n°3 187.17 €

d. Presupuesto parcial n°4: Redaccion y defensa del TFG

Num Ud Denominacién Cantidad  Precio (€/ud) Total (€)
4.1 h Redaccidn del proyecto 100 11.01 1101
4.2 h Revision y correccion del TFG 8 22.02 176.16
4.3 u Impresién y encuadernacion 80 0.15 12
4.4 h Preparacion de la defensa 30 11.01 330.03

Total presupuesto parcial n°1 1619.19

7. PRESUPUESTO DE EJECUCION POR CONTRATA

Importe (€)
L Planificacion del proyecto y evaluacion de su 360,59
evolucién
2. Segmentacion 660.60
3. Analisis y evaluacion de los resultados 187.17
4, Redaccion y defensa del TFG 1619.19
Presupuesto de ejecucion material 2827.55 €
Gastos generales (13%) 367.58
Beneficio industrial (6%) 169.65
Suma 3364.78
IVA (21%) 706.60
Presupuesto de ejecucion por contrata 4071.38 €

El presente presupuesto de ejecucion por contrata asciende a la cantidad de cuatro mil setenta y

un euros con treinta y ocho céntimos (4071.38 €).
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