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Resumen

La neurocirugia es una de las especialidades mas exigentes en cuanto a precisién en el
procedimiento quirurgico. Los neurocirujanos para realizar dichos procedimientos quirdrgicos
pueden utilizar atlas cerebrales. Un atlas cerebral consta de imagenes del cerebro en las
que expertos han identificado estructuras anatémicas y/o funcionales. Ya que no existen
dos cerebros de dos sujetos que sean iguales, es necesario adaptar el atlas cerebral a la
anatomia especifica del paciente. Hecho que es posible mediante el registro. Las aplicaciones
de registro de imagenes en medicina son numerosas. Algunas de estas aplicaciones son:
planificacién preoperatoria y simulacion, radiologia intervencionista, diagnéstico radioldgico,
procedimientos quirtrgicos de invasividad minima, radioterapia, navegacién intraoperatoria,
cirugia asistida por ordenador, etc. Mediante el registro con atlas cerebrales los neurocirujanos
y/o neurorradi6logos pueden identificar estructuras anatémicas y funcionales que dificilmente
son visibles en la mayoria de modalidades de imagen médica.

En esta tesis se presenta un nuevo método de registro entre atlas cerebrales e imagenes

de Resonancia Magnética. Las hipdtesis de trabajo son las siguientes:

1. Un atlas cerebral deformable que utilice funciones de base radial con soporte compacto
y Modelos Activos de Apariencia permitird localizar estructuras anatémicas y/o
funcionales cerebrales en imagenes de Resonancia Magnética con un error de 1 a 2

mm. Error del mismo orden que los actuales procedimientos quirdrgicos.

2. Las funciones de base radial con soporte compacto presentan ventajas frente a las
funciones de base radial como la Thin Plate Spline en el problema de registro
de imégenes. Dichas ventajas son: localidad de la transformacién, control sobre la
naturaleza de la transformacién, menor coste computacional, y mayor estabilidad

numérica.
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Para comprobar las hipdtesis, se han desarrollado:

= Un nuevo método de registro no rigido de atlas cerebrales en imagenes de Resonancia
Magnética basado en el uso de diferentes funciones de base radial con soporte compacto,
dentro de las cuales, la funcién de base radial con soporte compacto de Wu se ha

utilizado por primera vez en el campo de registro de imégenes médicas.

= Un método de segmentacién del cértex y ventriculos en imagenes de Resonancia
Magnética basado en el atlas de Talairach-Tournoux junto con Modelos Activos de

Apariencia.

= Un algoritmo que permite la reconstruccién tridimensional del atlas de Talairach-

Tournoux.

El metodo de registro se validé de forma cuantitativa con dos estructuras fundamentales
en la cirugia conocida como estimulacién cerebral profunda. En particular, se validé con el
ntcleo subtalamico y el nicleo rojo. La estimulacién cerebral profunda es un procedimiento
quirurgico usado para tratar una variedad de sintomas neuroldgicos invalidantes, mas
comunmente los sintomas debilitantes de la enfermedad de Parkinson, tales como el temblor,
la rigidez, el agarrotamiento, el movimiento lento y los problemas para caminar. El éxito de la
estimulacién profunda cerebral depende de forma critica de la exactitud en la que se situé el
electrodo sobre la estructura seleccionada (ntcleo subtaldmico, nicleo ventral intermedio
o parte interna del globus pallidus). Estas estructuras no son facilmente identificables
en la mayoria de modalidades de imagen médica. Particularmente, se estudi6 de forma
cuantitativa el error cometido por el sistema desarrollado en esta tesis en pacientes a los
que se habia realizado la estimulacién cerebral profunda (nucleo subtaldmico); y en imédgenes
de Resonancia Magnética potenciadas en T2 en las que un experto identificé el contorno del
ntcleo rojo.

En dicha validacién, ademés, se buscaba determinar con qué funcién de base radial se
obtenian los mejores resultados. Tras analizar dichos resultados la funcién de Wendland:
P30,(r) = (1— %)i es la que mejores resultados obtiene, con un error medio de 1.885+0.995
mm. en el caso del nicleo subtalamico y de 0.902 4+ 0.569 mm. en el nticleo rojo.

Tras comparar los resultados obtenidos con los de otros autores se puede afirmar que

el error cometido al localizar el nicleo subtalamico es del mismo orden que la mayoria de
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trabajos (1.5 a 2 mm.) o incluso menor [Stan 08, Nowi 00, Guo 06a]. Por otra parte, el error
cometido al localizar el nicleo rojo fue menor que el método desarrollado por Stancello et
al. [Stan 07] (dnica referencia encontrada) cuyo error medio es de 1.39 mm. Todos estos
resultados corroboran la primera de las hipdtesis planteada en esta tesis.

Tras analizar con detalle distintas funciones de base radial en el campo de registro de

iméagenes se concluye que:

= Las funciones de base radial con soporte compacto permiten que la transformacion
determinada en el registro sea afin, eldstica y local. Aspectos que presentan ventajas

frente a las tradicionales funciones de base radial como la Thin Plate Spline.

= En lo referente al aspecto computacional, usar funciones de base radial con soporte
compacto presenta ventajas a la hora de calcular la transformacién: la matriz es
dispersa, definida positiva (en el caso de que no se utilice precisién polinémica) y bien
condicionada, mientras que si se utilizan funciones de base radial condicionalmente
definidas positivas, la matriz es densa, no es definida positiva, y estd muy mal

condicionada.

Estas conclusiones corroboran la segunda de las hipoétesis de esta tesis.
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Resum

La neurocirurgia és una de les especialitats més exigents quant a precisié en el procediment
quirturgic. Per a dur a terme aquests procediments quirurgics, els neurocirurgians poden
utilitzar atles cerebrals. Un atles cerebral consta d’imatges del cervell en que experts
han identificat estructures anatomiques o funcionals. Com que no existeixen dos cervells
de dos subjectes que siguen iguals, cal adaptar l'atles cerebral a l’anatomia especifica
del pacient. Aix0 és possible mitjancant el registre. Les aplicacions de registre d’imatges
en medicina sén nombroses. Algunes d’aquestes aplicacions sén: planificacié preoperatoria
i simulacié, radiologia intervencionista, diagnostic radiologic, procediments quirtargics
d’invasivitat minima, radioterapia, navegacié intraoperatoria, cirurgia assistida per ordinador,
etc. Mitjangant el registre amb atles cerebrals, els neurocirurgians o neuroradiolegs poden
identificar estructures anatomiques i funcionals que dificilment sén visibles en la majoria de
modalitats d’imatge medica.

En aquesta tesi es presenta un nou metode de registre entre atles cerebrals i imatges de

Ressonancia Magnetica. Les hipotesis de treball sén les segiients:

1. Un atles cerebral deformable que utilitze funcions de base radial amb suport compacte
i Models Actius d’Aparenca permetra localitzar estructures anatomiques o funcionals
cerebrals en imatges de Ressonancia Magnetica amb un error d’1 a 2 mm. Aquest error

és del mateix ordre que en els procediments quirurgics actuals.

2. Les funcions de base radial amb suport compacte presenten avantatges enfront de les
funcions de base radial com la Thin Plate Spline en el problema de registre d’imatges.
Aquests avantatges sén: localitat de la transformacié, control sobre la naturalesa de la

transformacié, menor cost computacional i major estabilitat numerica.
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Per a comprovar les hipotesis, s’han desenvolupat:

= Un nou metode de registre no rigid d’atles cerebrals en imatges de Ressonancia
Magnetica basat en 'is de diferents funcions de base radial amb suport compacte,
dins de les quals, la funcié de base radial amb suport compacte de Wu s’ha utilitzat per

primera vegada en el camp de registre d’imatges mediques.

= Un metode de segmentacié del cortex i ventricles en imatges de Ressonancia Magnetica

basat en 'atles de Talairach-Tournoux juntament amb Models Actius d’Aparenca.

= Un algorisme que permet la reconstruccié tridimensional de l’atles de Talairach-

Tournoux.

El metode de registre s’ha validat de forma quantitativa amb dues estructures fonamentals
en la cirurgia coneguda com a estimulacié cerebral profunda. En particular, s’ha validat
amb el nucli subtalamic i el nucli roig. L’estimulacié cerebral profunda és un procediment
quirurgic usat per a tractar una varietat de simptomes neurologics invalidants, més
comunament els simptomes debilitants de la malaltia de Parkinson, com ara el tremolor,
la rigidesa, ’engarrotament, el moviment lent i els problemes per a caminar. L’exit de
I'estimulacié profunda cerebral depen de manera critica de lexactitud en que es situe
Pelectrode sobre estructura seleccionada (nucli subtalamic, nucli ventral intermedi o part
interna del globus pal-lid). Aquestes estructures no sén facilment identificables en la majoria
de modalitats d’imatge medica. Particularment, s’ha estudiat de forma quantitativa l’error
comes pel sistema desenvolupat en aquesta tesi en pacients als quals s’havia realitzat
Pestimulacié cerebral profunda (nucli subtalamic); i en imatges de Ressonancia Magnetica
potenciades en T2 en les quals un expert ha identificat el contorn del nucli roig.

En aquesta validacié, a més, cercavem determinar amb quina funcié de base radial
s’obtenien els millors resultats. Després d’analitzar aquests resultats, la funcié de Wendland:
P30,(r) = (1— %)%r és la que millors resultats obté, amb un error mitja d’ 1.885+0.995 mm.
en el cas del nucli subtalamic i de 0.902 4= 0.569 mm. en el nucli roig.

Després de comparar els resultats obtinguts amb els d’altres autors, es pot afirmar que
I’error comes en localitzar el nucli subtalamic és del mateix ordre que la majoria de treballs
(1.5 a 2 mm) o fins i tot menor [Stan 08, Nowi 00, Guo 06a]. D’altra banda, I’error comes

en localitzar el nucli roig ha sigut menor que en el metode desenvolupat per Stancello et
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al. [Stan 07] (tnica referéncia trobada), '’error mitja del qual és d’1.39 mm. Tots aquests
resultats corroboren la primera de les hipotesis plantejada en aquesta tesi.
Després d’analitzar amb detall diverses funcions de base radial en el camp de registre

d’imatges, concloem que:

= Les funcions de base radial amb suport compacte permeten que la transformacié deter-
minada en el registre siga afi, elastica i local. Aspectes que presenten avantatges enfront

de les tradicionals funcions de base radial com la Thin Plate Spline.

= Pel que fa a ’aspecte computacional, usar funcions de base radial amb suport compacte
presenta avantatges a ’hora de calcular la transformacié: la matriu és dispersa, definida
positiva (en el cas que no s’utilitze precisié polinomica) i ben condicionada, mentre que
si s’utilitzen funcions de base radial condicionalment definides positives, la matriu és

densa, no és definida positiva, i esta molt mal condicionada.

Aquestes conclusions corroboren la segona de les hipotesis d’aquesta tesi.
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Abstract

Neurosurgery is one of the most demanding specialities with regard to accuracy in surgical
procedures. To perform these surgical procedures, neurosurgeons can use brain atlases.
A brain atlas contains brain images in which experts have identified anatomical and/or
functional structures. Since no patients’ brains are the same, it is necessary to adapt the brain
atlas to the specific patient’s anatomy. This is possible using registration. The applications
of registration in medical imaging are numerous. Some of these are: preoperative planning
and simulation, interventional radiology, radiological diagnosis, minimally invasive surgery,
radiotherapy, intraoperative navigation, computer-assisted surgery, etc. Neurosurgeons
and/or neuroradiologists can identify anatomical and functional structures that are difficult
to see in most types of medical imaging using registration.

This thesis presents a new method for the registration between brain atlases and Magnetic

Resonance images. The work hypotheses are:

1. A deformable brain atlas that uses radial basis functions with compare support and
Appearance Active Models will locate anatomical and/or functional brain structures in
Magnetic Resonance images with a margin of error from 1 to 2 mm. which is an error

of the same magnitude as current surgical procedures.

2. Radial basis functions with compact support have advantages over radial basis functions
such as the Thin Plate Spline in the image registration problem. These advantages are:
locality of the transformation, control over the nature of the transformation, lower

computational cost, and greater numerical stability.
To verify these hypotheses, the following have been developed:
= A new non-rigid registration method of brain atlases in Magnetic Resonance images
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based on the use of different radial basis functions with compact support. Of these,
Wu’s radial basis function with compact support has been used for the first time in the

field of registration of medical images.

= A segmentation method of the cortex and ventricles in Magnetic Resonance images

based on the Talairach-Tournoux brain atlas and Appearance Active Models.
= An algorithm that allows the 3D reconstruction of the Talairach-Tournoux brain atlas.

The registration method was quantitatively validated with two structures that are used
in the surgical procedure known as deep brain stimulation. In particular, it was validated
with the subthalamic nucleus and the red nucleus. Deep brain stimulation is a surgical
procedure that is used for treating several disabling neurological symptoms, most commonly
the debilitating symptoms of Parkinson’s disease, such as trembling, rigidity, strangling, slow
movement, and walking problems. The success of deep brain stimulation depends critically
on the accuracy in which the electrode is placed over the chosen structure (the subthalamic
nucleus, the ventro-intermediate nucleus, or the internal part of the globlus pallidus). These
structures are not easily identifiable in most types of medical images. In this thesis, the error
offered by the developed system was evaluated with patients to whom deep brain stimulation
has been applied (subthalamic nucleus); and in T2-weighted Magnetic Resonance images in
which an expert identified the contour of the red nucleus.

This validation was also performed to determine which radial basis function offered the
best results. The results indicate that the Wendland function: v39,(r) = (1 — %)3_ offered
the best results, with a mean error of 1.885 + 0.995 mm. for the subthalamic nucleus and
0.902 + 0.569 mm. for the red nucleus.

If the results of other authors are compared, it is possible to affirm that the error offered
by the developed system when the subthalamic nucleus is located is of the same order of
magnitude as most of the works (from 1.5 to 2 mm.) or even lower [Stan 08, Nowi 00,
Guo 06a]. On the other hand, the error offered by the system when the red nucleus is located
was lower than the method developed by Stancello et al. [Stan 07] (the only reference found).
The mean error offered by the Stancello et al. method was 1.39 mm. All of these results
corroborate the first hypothesis of this thesis.

After a detailed analysis of several radial basis functions in the field of image registration,
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it is possible to conclude that:

= Radial basis functions with compact support allow the transformation of the registration
to be affine, elastic and local. These aspects provide advantages over the traditional

radial basis functions such as the Thin Plate Spline.

= In relation to the computational aspect, the use of radial basis functions with compact
support offers advantages when calculating the transformation: the matrix is disperse,
positive-defined (when polynomial accuracy is not used) and well-conditioned. If
conditionally positive-defined radial basic functions are used, the matrix is dense, not

positive-defined, and very badly conditioned.

These conclusions corroborate the second hypothesis of this thesis.
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Capitulo 1
Motivacion, hipotesis y objetivos

En este primer capitulo se presentard la motivacién de la tesis doctoral, planteando la
hipdtesis y los objetivos que se pretenden cubrir, asi como la estructuraciéon del resto de

capitulos.

1.1. Introduccién

La era de la imagen médica empez6 con el descubrimiento de los rayos X al final del
siglo X1X. La primera intervencién quirurgica guiada por imagen fue realizada por el Prof.
Cox de la universidad de Mc Gill en Montreal sélo seis semanas después de que Whilhelm
Rontergm publicara un informe preliminar del descubrimiento de los rayos X [Farm 95].
El profesor Cox realizé6 una radiografia de la pierna de un joven paciente que habia sido
danada, encontrando una bala que en las exploraciones quirurgicas previas no se habia
encontrado. Las iméagenes de rayos X fueron manualmente alineadas con la posicién del
paciente, lo que facilité que el cirujano extrajese con éxito la bala. Esta fue la primera
aplicacién de registro de imagenes médicas. Desde esta operacién, la tecnologia usada para
los procedimientos quirdrgicos asistidos por ordenador no ha dejado de avanzar. La aparicién
de los rayos X, la Tomografia Computerizada (TC), Ultrasonidos (US), Tomografia por
Emisién de Positrones (PET) e imdgenes de Resonancia Magnética (RM) (figura 1.1) han
revolucionado las tradicionales técnicas de intervencién quirdrgica, aportando imégenes de
alta calidad que facilitan informacién del interior del cuerpo del paciente. Estas iméagenes

pueden ser manipuladas y adaptadas mediante un ordenador para transferir informacion
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adicional al diagndstico en la sala de operaciones.

FETAL ERAIN

(d)

Figura 1.1: (a) Imagen de Resonancia Magnética (b) Imagen de Tomografia Computerizada

(c) Imagen de Ultrasonidos (d) Tomografia por Emisién de Positrones.

El adrea de la medicina que probablemente se ha beneficiado més por el uso de imagenes
médicas es la neurocirugia. Ya que, la neurocirugia requiere mayor precision en la planificacion
de la localizacién de determinadas estructuras anatémicas y posicién del instrumental
quirdrgico. La exactitud es fundamental para definir la trayectoria, evitar estructuras criticas
e identificar con precisién la estructura/punto objetivo. En el caso de los procedimientos
neuroquirdrgicos se puede contar con una ayuda mas: el uso de atlas cerebrales. Un atlas

cerebral consta de imdgenes del cerebro (figura 1.2). En ellas un experto ha identificado
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las distintas estructuras anatémicas y/o funcionales. Los cirujanos consultan frecuentemente
atlas cerebrales durante la planificacién para mejorar la exactitud en las intervenciones. El

objetivo final perseguido con los atlas cerebrales es localizar determinadas estructuras en un

sujeto diferente al del atlas.

Figura 1.2: Corte axial del atlas impreso de Schaltenbrand-Bailey [Scha 59] en el que aparecen

identificadas diferentes estructuras anatémicas.

La mayoria de atlas cerebrales (p. ej. atlas de Talairach-Tournoux [Tala 88| y el atlas
de Schaltenbrand-Warhen [Scha 59]) se construyeron a partir de la diseccién completa de
un cerebro que se consideré como tipo, lo cual no representa la anatomia de un paciente
especifico, ya que no existen dos cerebros que sean exactamente iguales, incluso cuando se
dan las circunstancias més idéneas para que sea asi, misma edad, misma raza, mismo sexo,
etc.

Para solventar dicho problema se utiliza la técnica conocida como registro de imagenes.
Basicamente el registro de imagenes consiste en determinar una transformacién geométrica,
T, de forma que dichas imdgenes queden alineadas [Brow 92, Main 98, Crum 03, Crum 04,

Hold 08]. Las aplicaciones del registro de imégenes en medicina son numerosas y se pueden
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agrupar en clinicas, relacionadas con la deteccién y el diagndstico, y quirdrgicas. Algunas de
estas aplicaciones son: planificacién preoperatoria y simulacién, radiologia intervencionista,
diagnéstico radioldgico, procedimientos quirirgicos de invasividad minima, radioterapia,
navegacion intra-operatoria, cirugia asistida por ordenador, etc. Pero sin duda, en esta
década, el campo de aplicacion de registro de imagenes en medicina, y en concreto de atlas
cerebrales, que mas interés ha despertado en la comunidad cientifica es la cirugia conocida
como estimulacién cerebral profunda.

La estimulacién cerebral profunda es un procedimiento quirirgico usado para tratar una
variedad de sintomas neurolégicos invalidantes, més comtinmente los sintomas debilitantes
de la enfermedad de Parkinson, tales como el temblor, la rigidez, el agarrotamiento, el
movimiento lento y los problemas para caminar [Cast 06b, Slav 06, Guo 06a]. En dicho
procedimiento quirtdrgico es necesario localizar estructuras anatomicas como el ntcleo
subtalamico que dificilmente son visibles mediante las técnicas radiolégicas tradicionales.
Es por eso que los cirujanos utilizan atlas cerebrales con el fin de facilitar la localizacién
de dichas estructuras. Los atlas cerebrales comunmente usados en dichos procedimientos
quirdrgicos, como son el atlas de Schaltenbrand-Wahren y el atlas de Talairach-Tournoux,
no son adecuados, si no se adaptan a la anatomia del paciente, es por ello, que es necesario
realizar un registro de éstos sobre las imagenes del paciente. El registro deberia ser no rigido,
ya que, si bien a menudo una transformacién rigida es suficiente para localizar las estructuras
anatémicas con suficiente precisién (p. ej. la transformacién de Talairach [Tala 88]), los
6rganos, tejidos y estructuras anatémicas (exceptuando el sistema 6seo) son de naturaleza

elastica. Su comportamiento se aproxima mas a objetos elasticos o fluidos liquidos.

1.1.1. Problematica actual de los atlas cerebrales

Actualmente existen varios sistemas comerciales y en fase de investigacién que incluyen
atlas cerebrales. Dichos sistemas incluyen uno o varios atlas cerebrales digitalizados y
utilizando diferentes métodos de registro permiten identificar estructuras anatémicas y/o
funcionales en el cerebro del paciente. Los métodos de registro generalmente presentan los

siguientes inconvenientes:

» El registro realizado solo es rigido (p. €j. la transformacién de Talairach) [Gans 04].

4
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= No se tiene control sobre la localidad de la transformacién [Forn 01].
» Los métodos utilizados presentan un alto coste computacional [Ferr 99, Ferr 02].

= Para obtener buenos resultados se requiere la identificacién de un gran ndmero de

parametros de forma empirica [Bard 08].

» Se requiere la intervencién del neurocirujano y/o neurorradiélogo para determinar de

forma manual un gran nimero de estructuras.
= No se ha realizado una validacion clinica exhaustiva del método de registro.
= Coste elevado.

Por todo ello, en la presente tesis se planted realizar un nuevo método de registro con el

fin de paliar parte de estos inconvenientes.

1.2. Hipodtesis y objetivos de la tesis

1.2.1. Hipdtesis
Las hipotesis de trabajo son las siguientes:

1. Un atlas cerebral deformable que utilice funciones de base radial con soporte compacto
y Modelos Activos de Apariencia permitird localizar estructuras anatémicas y/o
funcionales cerebrales en imdgenes de Resonancia Magnética con un error de 1 a 2

mm. Error del mismo orden que los actuales procedimientos quirdrgicos.

2. Las funciones de base radial con soporte compacto presentan ventajas frente a las
funciones de base radial como la Thin Plate Spline en el problema de registro
de imagenes. Dichas ventajas son: localidad de la transformacion, control sobre la
naturaleza de la transformacién, menor coste computacional, y mayor estabilidad

numeérica.

1.2.2. Objetivos

El objetivo principal de esta tesis es el desarrollo de un nuevo método de registro no rigido

de atlas cerebrales con el fin de localizar estructuras anatémicas y/o funcionales en imagenes
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de Resonancia Magnética. Se pretende que sea rapido, robusto y sobre todo preciso, con el fin
de que pueda ser utilizado en procedimientos neuroquirdrgicos como la estimulacion cerebral

profunda. Asi mismo, los objetivos complementarios para el logro de este objetivo global son:
» Realizar una reconstruccion tridimensional del atlas de Talairach-Tournoux.

= Realizar la transformacion de Talairach para ubicar las imagenes de Resonancia

Magnética en el sistema de coordenadas de Talairach [Tala 88].
= Presentar un estudio del arte de los métodos de segmentacién en imagen médica.

» Desarrollar un nuevo método de segmentacién del cértex y ventriculos en imagenes de
Resonancia Magnética basado en el uso de Modelos Activos de Apariencia (AAMs)

[Steg 04a].
= Validacién tanto cuantitativa como cualitativa del método de segmentacion.
= Presentar un estudio del arte de los métodos de registro en imagen médica.

= Realizar un estudio del método de registro de las funciones de base radial, con el fin de
discernir con cudl de estas funciones se obtienen mejores resultados, atendiendo a las
caracteristicas: coste computacional, estabilidad, localidad y tipo de transformacion. A
su vez se probaran las funciones de Wu nunca antes utilizadas en el campo de registro

de imagenes médicas.

= Realizar el registro no rigido del atlas de Talairach-Tournoux utilizando diversas

funciones de base radial (Wendland, Wu, Thin Plate Spline).

= Validacién cuantitativa del método de registro en el procedimiento neuroquirtrgico
conocido como estimulacién cerebral profunda en pacientes reales que hayan sido
intervenidos. Concretamente, se validard el método de registro utilizando el nicleo

subtalamico.

= Una segunda validacién cuantitativa del método de registro en la que se utilizara el

nucleo rojo.

Por tdltimo, en la figura 1.3 se puede observar un esquema general del método de registro

no rigido del atlas de Talairach-Tournoux que se pretende desarrollar.
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Atlas de Talairach-Tournoux ’Imégenes de RM‘
¥ ¢
’Reconstruccién 3D del atlas de Talairach—Tournoux‘ | Transformacién de Talairach |
¥ 4

’ Cértex y ventriculos del atlas de Talairach—Tournoux‘

Segmentacion del cértex y ventriculos

en IRM usando AAMS

N\ 7

’ Registro no rigido del atlas de Talairach-Tournoux usando funciones de base radial ‘

I

’Atlas deformable de Talairach—Tournoux‘

Figura 1.3: Descripcién del método de registro que permite obtener el atlas deformable de

Talairach-Tournoux.

1.3.

Estructura de la tesis

Esta tesis estd estructurada de la siguiente forma:

El capitulo 2 muestra conceptos bésicos de neurocirugia. A su vez describe la cirugia
conocida como estimulacién cerebral profunda, técnica utilizada para paliar los efectos

del Parkinson.

El capitulo 3 presenta un estado del arte de atlas cerebrales. En particular, se describen

los atlas impresos, atlas digitalizados, atlas probabilisticos y atlas deformables.

El capitulo 4 describe una de las transformaciones méas usadas en neurocirugia: la
transformacion de Talairach. A su vez, se presentan una serie de ejemplos que describen

el uso practico de ésta.

El capitulo 5 presenta el algoritmo implementado en esta tesis que permite realizar la

reconstrucciéon tridimensional del atlas de Talairach-Tournoux.

El capitulo 6 presenta un estado del arte de los métodos de segmentacién en imagen
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CAPITULO 1. MOTIVACION, HIPOTESIS Y OBJETIVOS

médica. A su vez, describe con todo detalle el método de segmentaciéon conocido
como Modelos Activos de Apariencia. Posteriormente, se describird el método de
segmentacion desarrollado en esta tesis que permite la segmentacién del cértex y
ventriculos en imagenes de Resonancia Magnética. Por tdltimo, se presentan de forma

tanto cuantitativa como cualitativa los resultados obtenidos en la segmentacién.

= En el capitulo 7 se describe de forma detallada la teoria de interpolacion de las funciones
de base radial y en particular las funciones de base radial con soporte compacto de
Wendland y Wu. Dichas funciones junto con la Thin Plate Spline son las que se han

implementado en esta tesis para el método de registro.

= En el capitulo 8 se realizard un estado del arte del registro de imagenes
médicas cerebrales, asi como su aplicacion en la cirugia del Parkinson. En
base a la caracterizacién de las funciones de base radial del capitulo 7, se
describird detalladamente el registro de imagenes utilizando dichas funciones. Por
ultimo, se mostrard el sistema completo que permite identificar estructuras anatémicas
en imagenes de Resonancia Magnética mediante el método de registro de atlas cerebrales

implementado en esta tesis y que constituye la aportacion principal de la misma.

= Kl capitulo 9 muestra de forma cuantitativa los resultados del método de registro
implementado en esta tesis sobre diversas estructuras anatémicas, en particular el nticleo
subtalamico y el niicleo rojo. Resultados que permiten corroborar la primera hipdtesis

de la misma.

= Por dltimo, el capitulo 10 muestra las conclusiones, contribuciones de esta tesis, los

futuros trabajos, asi como las publicaciones derivadas de la misma.



Capitulo 2

Neurocirugia

En este capitulo se introduciran conceptos béasicos de neurocirugia. A su vez, se abordara el
tratamiento neuroquirtirgico conocido como estimulacién cerebral profunda en pacientes

afectados de la enfermedad de Parkinson.

2.1. Introduccion

La neurocirugia! es una de las especialidades quirtrgicas méds exigentes en cuanto a
precisién en el procedimiento quirirgico. A la hora de intervenir el cerebro del paciente, la
presencia de marcas de referencia son relativamente raras y se encuentran totalmente inmersas
en la materia gris cerebral. Si una estructura anatémica cerebral se dana equivocadamente
debido a un minimo error de posicionamiento, las consecuencias para el paciente pueden
suponer danos funcionales irreparables, en algunos casos la muerte.

Sin embargo, por una parte, el cerebro presenta una posicién relativamente estable
respecto al craneo y por otra, en las ultimas décadas se han desarrollado complejas
modalidades de imagen médica tridimensional muy avanzadas. Estos dos hechos, han
originado que historicamente la neurocirugia sea una firme candidata a la hora de mejorar
los procedimientos quirirgicos mediante técnicas de Cirugia Asistida por Ordenador (CAO).

Antes de la utilizacién de avanzadas técnicas neurorradioldgicas, la neurocirugia

tradicional era un ejercicio técnico cualitativo consistente en técnicas manuales basadas en la

1Gran parte de la informacién de esta seccién ha sido extraida de la tesis de M. Carmen Juan Lizandra

[Juan 00]



CAPITULO 2. NEUROCIRUGIA

coordinaciéon mano-vista del cirujano, utilizando para ello informacién indirecta proveniente
de radiografias proyectivas (p. ej. ventriculografia, neumoencefalografia) e indicios clinicos
deducidos a partir de estudios neuroldgicos. Por ello, las intervenciones quirirgicas eran
mas largas y costosas de lo necesario. Siendo en algunos casos muy dificil la localizacion
de la lesion a tratar y pudiendo presentar secuelas importantes para el paciente, debido a la

excesiva manipulacion de la anatomia cerebral durante la intervencién.

La introduccién en las ultimas décadas de técnicas neurorradioldgicas avanzadas
tales como la Tomografia Axial Computerizada o la Resonancia Magnética Nuclear han
revolucionado la radiologia y con ello la neurocirugia. Mediante dichas técnicas, el clinico
puede “ver” la lesién a tratar y su situacidon exacta con relacién a la anatomia normal.
Cualquier intervencién actual de neurocirugia comienza con una fase de adquisicién de
datos con objeto de definir las lesiones patolégicas a tratar (las cuales deben ser eliminadas
y/o tratadas) y su relacién espacial con la anatomia normal del paciente (la cual debe
ser preservada). Dicha fase de adquisicién incluye ineludiblemente un profundo examen
radiolégico de la anatomia craneal del paciente. Para ello se utilizan, en la gran mayoria

de casos, estudios de TAC y RM.

Mediante el TAC es posible obtener imédgenes de cortes axiales del cerebro, las cuales
mediante diferentes niveles de gris muestran las distintas densidades de los tejidos presentes.
La técnica de RM al responder ante propiedades magnéticas de dipolos de hidrégeno
presentes en tejidos vivos, permite obtener imdgenes del cerebro que describen con gran
exactitud la anatomia cerebral del paciente. De forma ocasional se practican al paciente
técnicas alternativas de diagndstico que ayudan a corroborar los diagndsticos realizados
mediante TAC y RM. Dichas técnicas incluyen Angiografia Digital de Sustraccién (DSA),
Tomografia de Emisién de Positrones (PET), Tomografia de Emisién de Fotén Simple

(SPECT), electroencefalografia (EEG) y magnetoencefalografia (MEG).

Basandose en dichas técnicas exploratorias y en otras pruebas clinicas, los clinicos
realizan un diagndstico de la lesién a tratar, para a continuacién pasar a la fase de
planificaciéon quirurgica. El fin de dicha fase es definir la via de abordaje més segura a una
lesion intracraneal, es decir, aquella que ocasione el minimo dano posible a las estructuras
anatomicas adyacentes a la lesién. Por regla general, se intentan definir trayectorias de

acercamiento a lesiones sub-corticales, a través de tejidos cerebrales no vitales, paralelos
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a proyecciones de materia blanca, de la forma menos invasiva posible. Todas las técnicas
de imagen médica preoperatoria suministran informacion de la localizacién de procesos

patoldgicos y su relacién espacial con el resto de la anatomia normal.

El disefio y definiciéon de dicha via de abordaje la realizan en la actualidad los clinicos
mediante visualizacién de las imdagenes radioldgicas correspondientes a cada modalidad
utilizada (p. €j. TAC, RM y DSA). Mediante la visualizacién de dichas imdgenes (imégenes
que son bidimensionales), basdndose en su experiencia, el clinico debe realizar una
composicién tridimensional (3D) de la anatomia del paciente y de la localizacién de la lesién
a tratar. Hecho éste que supone un notable esfuerzo a la hora de emitir un diagndstico preciso
y una via de abordaje segura.

Una vez concluida la fase de planificacion quirtdrgica, se pasa a la fase de cirugia
propiamente dicha. Durante dicha fase, en el quiréfano, el clinico debe reproducir y llevar
a cabo todas las intervenciones y vias de abordaje previamente planificadas. Dicha fase es,
como es légico pensar, la méas critica, ya que si el clinico no dispone de un sistema que
permita trasladar el sistema de coordenadas de la modalidad de imagen a las coordenadas
fisicas reales del paciente, el acto quirdrgico es un ejercicio de intervencion manual cuya
precision puede ser en todo momento validada de forma solamente cualitativa. Ello representa
una importante pérdida de informacién cuantitativa que las modalidades de imagen han

suministrado previamente.

Al objeto de minimizar dicha pérdida, muchos servicios de neurocirugia utilizan cirugia
estereotéctica®. Dicha técnica permite trasladar las coordenadas de las modalidades de imagen
utilizadas a las coordenadas fisicas del paciente en el quiréfano. Para ello se fija al craneo
del paciente un casco o arco estereotactico tal y como se muestra en la figura 2.1. Dicho
casco permite llevar a cabo la planificacién de la intervencion, ademds de servir de guia
en el quiréfano para llevar a cabo lo planificado sobre las imédgenes radiolégicas. Todo ello
se lleva a cabo a través de un pequeno agujero de trépano, con la ventaja de evitar una
gran trepanacién y poder llegar a estructuras cerebrales profundas, lesionando al minimo

estructuras adyacentes.

Uno de los campos de actuacién de la neurocirugia es la neurocirugia funcional. En ella

2El significado de esterotédctico viene de: stereo, espacio en tres dimensiones y taxis, término de la

arquitectura griega que significa direccién.
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el objetivo es conseguir paliar los efectos de algiin trastorno funcional. Para conseguir este
objetivo se debe localizar la zona del cerebro a lesionar y seguidamente proceder a su ablacién.

Para ello se utilizan técnicas invasivas, minimamente invasivas o no invasivas (radiocirugia).

Figura 2.1: Algunos cascos estereotacticos normalmente utilizados en neurocirugia.

Las técnicas invasivas son procedimientos quirdrgicos convencionales en las que es
necesaria la apertura del craneo del paciente para intervenir la zona deseada.

En las técnicas minimamente invasivas se realizan incisiones en el craneo del paciente, pero
la apertura es minima comparada con las técnicas anteriores. En este caso se ayudan, por
ejemplo, de electrodos que se introducen en el cerebro del paciente. Cuando dichos electrodos
se encuentran en la posicion adecuada se produce la lesion en el cerebro. Esta técnica se suele
utilizar para, por ejemplo, paliar los efectos del Parkinson.

La radiocirugia (técnica no invasiva) produce lesiones en el cerebro del paciente sin

necesidad de realizar incisiones en el craneo. En esta técnica se utilizan fuentes de radiacién
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para lesionar alguna parte del cerebro. Otro colectivo que también utiliza en su trabajo clinico
diario los mismos tipos de imagenes que utilizan los neurocirujanos son los neurorradiélogos.
En la mayoria de los casos su trabajo consiste en revisar todas las imdgenes adquiridas
del paciente y diagnosticar lesiones, tumores, patologias, etc., en definitiva trastornos en
general. Todo ello lo deben conseguir con una gran precisién. Se debe tener presente que esta
informacién se utilizara posteriormente para realizar intervenciones o prescribir el tratamiento
adecuado. Por ejemplo, para determinar si el paciente padece la enfermedad de Wilson, se
debe identificar el nticleo lenticular y diagnosticar si estd danado o no.

Por lo ya comentado, los dos colectivos necesitan localizar con precisién determinados
puntos o estructuras en el cerebro de los pacientes. Para realizar esta localizaciéon con
precision se debe tener en cuenta que puede que el neurocirujano o neurorradiélogo no sea
experimentado. En este caso puede tener como problema anadido que no esté seguro de la
exactitud de los puntos o estructuras identificados e incluso que no sepa identificar algunos de
ellos. Ademas, en este tipo de imagenes existen zonas del cerebro humano que no se pueden
apreciar con claridad a no ser que se recurra a otro tipo de técnicas. Este problema lo tendrian

tanto los neurocirujanos y neurorradiélogos experimentados como los no experimentados.

2.2. Antecedentes en cirugia estereotactica

La historia de la cirugia estereotédctica [Gild 98] empieza en 1908 cuando Horsley y Clarke
combinan dos conceptos ya conocidos, un aparato de posicionamiento tridimensional y un
sistema de coordenadas cartesiano. Como resultado presentan el primer aparato estereotactico
[Clar 07] para investigar las funciones cerebrales en monos.

Spiegel y Wycis en 1947 [Spie 47| establecieron un sistema de referencia estereotactico
humano. En 1945 disefian un aparato estereotdctico humano. Este fue el primer instrumento
estereotactico usado rutinariamente en cirugia humana. Su mayor contribucién consistié en
la idea de relacionar puntos objetivo anatémicos a puntos marca del cerebro. Los puntos
marca que fueron la base del atlas estereotictico de Spiegel y Wicys fueron la glandula
pineal y el agujero de Monro. Con la apariciéon de los agentes de contraste positivo para
la ventriculografia, las comisuras anterior, posterior e intercomisural se convertirian en los
puntos marca internos mas comunmente utilizados. En 1946 Spiegel y Wycis realizaron la

primera cirugfa estereotdctica funcional, que se publicaria en 1950 [Spie 50].

13



CAPITULO 2. NEUROCIRUGIA

Durante los anos 1950, por lo menos se disenaron otros 40 aparatos estereotacticos. La
aparicién del aparato de Narabayashi y Okuma en Japén en 1952 [Nara 52, Uchi 51| fue
particularmente curiosa. Después de la guerra, estaban aislados de la literatura del oeste y no
supieron que los sistemas estereotdcticos ya habian sido ideados, pero independientemente de
este aspecto, desarrollaron un aparato estereotactico bajo unas circunstancias muy dificiles.

Al mismo tiempo de estos descubrimientos, el conocimiento sobre neurofisiologia habia
avanzado. Ya se conocia el sistema extrapiramidal y se habian definido los caminos
involucrados en el dolor y en los desérdenes de movimientos. Los rayos X habian evolucionado
de modo que ya se podian utilizar para adquirir radiografias de los pacientes. Durante los
primeros 20 anos de su vida, la cirugia estetotdctica tuvo mucho auge. Un auge cientifico
desconocido hasta ese momento. Se estima que por 1965 se habian estudiado méas de 25,000
casos estereotdcticos en todo el mundo, estudio publicado en 1965 por Spiegel [Spie 65] y

37,000 casos hasta 1969, estudio publicado también por Spiegel en 1982 [Spie 82].

2.3. Cirugia guiada por imagen

2.3.1. Definicién y caracteristicas

La Cirugia Guiada por Imagen (CGI) constituye un &drea tecnolégica relativamente
reciente que intenta desarrollar y suministrar al cirujano una serie de herramientas que le
asistan en la planificacién y ejecucién de procedimientos quirtrgicos [Adam 90]. La idea
subyacente en CGI no es la de la sustitucion del cirujano en tareas quirirgicas, hecho imposible
de llevar a cabo en la actualidad, sino el desarrollar técnicas y sistemas que permitan ayudar
al cirujano en las fases del procedimientos quirturgico, esto es, diagndstico, planificacion y
ejecucion. Si bien en la actualidad, la CGI presenta aplicaciones en practicamente todas las
disciplinas médicas [Tayl 96|, en esta memoria inicamente se presenta la aplicaciéon de CGI
a neurocirugia, area clinica de interés en la presente tesis.

La CGI en neurocirugia persigue el desarrollo y puesta a punto de sistemas que ayuden
al cirujano en su trabajo. Asi el cirujano podra llevar a cabo en quiréfano las intervenciones
que han sido previamente planificadas, conociendo en todo momento, de forma precisa, la
posicion del instrumental quirdrgico respecto a la anatomia cerebral del paciente. La puesta

a punto de tales sistemas conlleva una serie de pasos comunes a todo sistema de CGI que se

14



CAPITULO 2. NEUROCIRUGIA

detallan a continuacion:

= Fase de adquisicion: En esta fase se adquiere toda la informacion relevante al objeto
de emitir un diagnéstico adecuado. Cualquier patologia susceptible de ser abordada
mediante neurocirugia conlleva siempre un estudio de TAC, RM y a veces de DSA
y PET. Dichas imégenes son adquiridas y visualizadas, la mayoria de las veces,
sobre placas. Sin embargo, cada vez mas centros sanitarios disponen de sistemas de
exploracién radioldgica que presentan salidas digitales de imagen médica en el formato
estandar DICOM. Ello permite mediante conexién digital directa a los escaners TAC
y RM visualizar sobre un ordenador los estudios realizados. La visualizacion digital
de estudios presenta evidentes ventajas frente a la visualizacién tradicional. Dicha
visualizacion permite mejorar notablemente la visién de las imagenes al aplicar técnicas
de tratamiento digital de imagen y técnicas de visién 3D. Por ello, el primer paso bésico
y fundamental de un sistema CGI consiste en disponer de un sistema de adquisicion y

visualizacion digital de imagen médica.

= Fase de planificaciéon: Durante la fase de planificacién y utilizando programas de
visualizacion digital de imagen médica, el cirujano planifica la intervencién quirdrgica
a efectuar posteriormente. Para ello, los sistemas de planificacion quirdrgica deben
disponer de una serie de herramientas que permitan al clinico definir dicha fase de

manera adecuada. Dichas herramientas son entre otras:

e Visualizacion avanzada de imédgenes médicas: Es decir, visualizacién de varias
modalidades a la vez, visién de planos de corte en el espacio en cualquier

orientacion, filtros de mejora de imagen, etc.

e Segmentacion de imagen médica: Reconocer y marcar en cada imagen los distintos
tejidos y estructuras anatémicos relevantes (como por ejemplo hueso, tumores,

vasos sanguineos, etc.).

e Fusién de imagen médica: Mediante esta herramienta es posible fusionar las
distintas modalidades de imagen médica utilizadas. Esta herramienta resulta
imprescindible ya que cada modalidad contiene informacién complementaria que

es conveniente ver superpuesta.
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e Visualizacién 3D de imagen médica: Una vez segmentadas las distintas estructuras
resulta conveniente poder visualizar de forma tridimensional toda la anatomia
del paciente. De esta forma se podran definir las vias de abordaje déptimas
de intervenciéon quirturgica. La visualizacién 3D se suele obtener mediante

reconstruccién por superficies y de visualizacién volumétrica o “volume rendering”.

» Fase de intervencion: Una vez realizada la fase de planificacién se pasa a la
fase de intervencién la cual se lleva a cabo en quiréfano. El subsistema mas
importante de un sistema CGI en neurocirugia es el navegador quirdrgico también
llamado neuronavegador. Dichos sistemas consisten béasicamente en un digitalizador
tridimensional que proporciona en tiempo real las coordenadas tridimensionales del
instrumental quirdrgico utilizado. Dichas coordenadas se visualizan en una pantalla de
ordenador sobre las imagenes médicas previamente tratadas en la fase de planificacién.
De esta forma, el cirujano ve en todo momento la posicién espacial del instrumental
utilizado. Disponiendo de un sistema de navegacién anatémico que le va guiando
durante la intervencion. Existen diversas técnicas de navegacion quirdrgica dependiendo
de la tecnologia del digitalizador utilizado y de la visualizacién. La utilizaciéon del
neuronavegador exige el desarrollo y puesta a punto de un sistema de registro 3D
de imagen médica. Mediante dichas técnicas se lleva a cabo un cambio de coordenadas
que permite pasar del sistema de coordenadas de imagen médica al de coordenadas
del digitalizador 3D. De éste a su vez al de la pantalla del ordenador sobre la cual se

visualiza la posicién del instrumental quirdrgico.

2.3.2. Antecedentes

Con la introduccién de la Tomografia Computerizada a finales de los 70 y la Resonancia
Magnética a mitad de los 80, nacié un nuevo campo de cirugia estereotictica para la
extirpacién de tumores y la neurocirugia funcional [Gild 98].

Las primeras técnicas ajustaban la posicion del corte de TAC a la cabeza
estereotacticamente. Algunas de las primeras publicaciones en esa linea las presentaron Leksel
et al. en 1980 [Leks 80] y Barcia et al. [Barc 82] en 1982. Se desarrollaron un grupo de aparatos
estereotdcticos para ser utilizados especialmente con imédgenes de TAC. Las caracteristicas

de los mismos fueron publicados por Barcia et al. [Barc 82] en 1982 y Patii en 1982 [Pati 82].
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Koslow et al. [Kosl 80] en 1980 disenaron un escéaner de TAC que incorporaba un casco de
cabeza estereotactico.

En 1980 se desarrollé un sistema fiducial para relacionar la posicion de un aparato
estereotdctico con imagenes de TAC o RM. Este sistema se incorpord, por primera vez, en
el aparato estereotactico de Brown-Roberts-Wells. También se han utilizado otros sistemas
similares. Kelly et al. [Kell 80, Kell 83] en 1980 fueron los padres de la tecnologia que hizo
posible la guia estereotactica volumétrica tridimensional para la extirpacion de tumores. Los
datos de imagenes de TAC se reconstruyen en tres dimensiones en un ordenador, asi el punto
objetivo se define como un volumen en el espacio, en vez de un punto, como se habia estado
haciendo hasta entonces. Se visualiza la imagen volumétrica a través del microscopio para
guiar la intervencién quirdrgica. Algunos otros autores utilizan técnicas similares para la
reconstruccién de volumenes tridimensionales. Guthrie et al. [Guth 90] en 1990 presentaron
el primer sistema de neuronavegacién, en el que se utilizé6 un brazo multiarticulado sujeto a

la mesa de operaciones.

2.4. Radiocirugia estereotactica. Estado actual y aplicaciones

2.4.1. Definicién y caracteristicas

La radiocirugia estereotdctica [Scho 96] es un procedimiento preciso que usa un rayo
de radiacién de intensidad localizada como instrumento quirtrgico ablativo. El tratamiento
utiliza la informacion espacial aportada por imagenes de TAC y RM para localizar el
punto objetivo. Varios centros hospitalarios han utilizado esta técnica para el tratamiento
de tumores cerebrales [Bern 81] y malformaciones [Barc 79, Bett 89, Jawa 04].

La unién de la localizacién estereotactica precisa y un rayo de colimacién adecuado, hace
posible que se pueda suministrar una dosis de radiacién ionizada a una lesiéon cerebral bien
delimitada, con una precisién de 1 mm. El tratamiento radioquirurgico, a menudo, sustituye
otro tipo de técnicas y permite tratar muchas lesiones cerebrales que de otro modo serian
intratables. Actualmente existen tres tipos de técnicas radioquirurgicas que se distinguen por

la fuente de radiacion utilizadas:

» Rayos estdticos de particulas altamente cargadas (protones o iones de helio) generadas

por un sincrociclotén [Lars 58].

17



CAPITULO 2. NEUROCIRUGIA

» Array estatico de 201 fuentes de Cobalto 60 (gamma-knife) [Jawa 04].
» Rayos de fotones producidos por un acelerador lineal [Barc 79].

Podgosak et al. [Podg 88] describieron y compararon estas técnicas. Estudios radiolégicos
y clinicos sugieren que bajo la mayoria de las circunstancias las tres técnicas son comparables.
Sin embargo, debido a su mayor flexibilidad, las técnicas de aceleradores lineales (LINAC) son
las mas extendidas. Durante el tratamiento, el acelerador se mueve alrededor de la cabeza del
paciente siguiendo un camino predefinido, de modo que la radiacién se concentre por fuego
cruzado en un volumen objetivo. La cantidad de energia depositada en los tejidos normales
es relativamente poca. El tratamiento completo en radiocirugia estereotactica consta de los

siguientes pasos:

1. Un casco de metal, denominado estereotéctico, que se sujeta bajo anestesia local al
craneo del paciente utilizando tornillos de anclaje. La posicién del casco con respecto
al mecanismo se ajusta por medio de un sistema micrométrico. De ahi que se conozca

como de alta precision.

2. Se obtienen imagenes de TAC o RM y se analizan con el casco sujeto. Se localizan tanto

los tumores como las estructuras criticas con respecto al casco.

3. Se planifica un camino para los rayos de radiaciéon basado en esta informacién espacial
y se selecciona la intensidad del rayo a lo largo del camino. La distribucién de la dosis a
lo largo de este camino se calcula utilizando un programa de dosimetria. Este programa
consta de un modelo de la fluidez del rayo de radiacion a través de los tejidos cerebrales
e integra esta fluidez con el tiempo y cada punto de interés. Los resultados se visualizan
en una pantalla. Si el cirujano encuentra que la distribucién es aceptable, el proceso

continta con el paso 4, en otro caso, se obtiene de nuevo el camino.

4. El acelerador lineal mueve el rayo activado a lo largo del camino aceptado por el

cirujano.

Este procedimiento es bastante largo. Los pasos 1, 2, 3 y 4 requieren del orden de 30
minutos, 1-2 horas, 2-3 horas y 1-2 horas, respectivamente. El paciente esta consciente durante

todo el proceso. El casco estereotactico se mantiene sujeto a su cabeza en todo momento.
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El proceso no es doloroso. Disminuir el tiempo del tratamiento reduciria las molestias del
paciente. Ademads, puede ahorrar tiempo al cirujano y permitir el tratamiento de maés
pacientes con el mismo equipo. En este contexto, se pueden aplicar varias técnicas con la ayuda
de ordenadores. En concreto, en el paso 2, se pueden utilizar técnicas de interpretacion de
imégenes para localizar las regiones de interés automaticamente [Cohe 92, Leit 91]. Mientras
que en el tercer paso se pueden utilizar técnicas de planificacién para generar los movimientos

del rayo.

2.4.2. Antecedentes

El instrumento estereotdctico de Leksell (neurocirujano del Karolinska Sjukhuser de
Estocolmo) en 1949 [Leks 51] utiliz6 un concepto nuevo, el principio del arco cuadrante.
En la figura 2.2 se muestra la fotografia de esta primera versién. El arco cuadrante define
una esfera. El extremo de la sonda insertada perpendicularmente a la tangente de la esfera
a una distancia igual a su radio llegard al isocentro del arco cuadrante. Leksell sujeté un
instrumento de colimacién (permite que el haz de rayos tenga el didmetro deseado) para
cobalto radioactivo perpendicular a la tangente de la esfera. Los rayos, una vez colimados,
atraviesan el isocentro del arco cuadrante estereotactico. La direccién de los rayos podra variar
cambiando los dngulos del arco y del cuadrante. La interseccién de los rayos en el isocentro
produce una gran dosis de radiacion. Se puede eliminar una estructura anatémica interna
localizada en el centro del arco cuadrante de forma no invasiva con esta radiacién.

Leksell acuné el término de radiocirugia estereotactica en 1951 [Leks 51]. Sin embargo,
tardé mucho tiempo en suministrar una dosis de radiaciéon por este método. En la primera
aplicacién practica de radiocirugia en humanos Leksell junto con Larsson [Lars 58] en la
Universidad de Uppsala desarrollaron un aparato que utilizarfa un ciclotrén para producir
rayos de protones en un punto. En 1977, Barcia et al. [Barc 79] en la Universidad de Valencia
fueron los primeros en practicar radiocirugia utilizando como fuente de irradiacién un equipo
de cobaltoterapia. La figura 2.3 muestra una fotografia de su sistema esterotactico.

Otro neurocirujano, pionero en radiocirugia, fue Kjellberg. Posteriormente Lawrence,
Fabrikant y sus colaboradores utilizaron un sistema de ciclotrén, similar al de Leksell, para
introducir la radiocirugia en los Estados Unidos que publicarfan en 1984 [Wood 84] y 1985

[Fabr 85]. El coste y las dificultades técnicas de la irradiacién del ciclotrén dieron lugar a que
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Figura 2.3: (a) Sistema estereotactico de Barcia et al. (b) Componentes bésicos.

Leksell desarrollara el Gamma Knife, también conocido como Leksell Gamma Unit (LGU),

en 1967 [Leks 83].
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Este primer instrumento utilizaba como fuente radiactiva pastillas de Cobalto 60 y estuvo
operativo en 1968. El cobalto 60 es un radionucleido que emite radiaciones gamma, con una
energia de 1.2 mv y una vida media de 5.26 anos. Se construyo una segunda unidad pocos anos
después. Este fue adquirido por muchas instituciones en Buenos Aires, Sheffield, Pitsburgh,
Chicago y otros centros internacionales. El actual utiliza 201 fuentes de radiacién de Cobalto
60 englobadas en un recubrimiento de acero semiesférico.

Mientras tanto la tecnologia de aceleradores lineales y su precisiéon han avanzado. Hecho
que posibilita que la informaética facilite la planificaciéon de tratamientos radioquirurgicos
estereotdcticos. En 1984, Betti y Derechinski [Bett 84], y Colombo et al. en 1986 [Colo 86]
utilizaron aceleradores lineales en radiocirugia estereotactica para suministrar radiacién a
lesiones intracraneales. Algunos otros sistemas fueron apareciendo poco después [Stur 87,
Wins 88, Lutz 88, Kooy 98].

El elevado coste de LGU y los mecanismos de proteccién necesarios empujaron a los
investigadores a la utilizacién de LINAC. LINAC funciona con el mismo principio que LGU.
Un marco estereotéactico, unido a LINAC, se utiliza para posicionar la cabeza del paciente
de forma que el punto objetivo esté en el isocentro de los rayos. LINAC presenta algunas
ventajas frente a LGU. Se puede suministrar radiacién a areas mayores. Se puede tener mas
control sobre la dosis radiada. El software de Dosimetry llegé a ser sofisticado, amigable
y lo suficientemente eficiente como para hacer que fuera ampliamente aceptado en 1986

[Frie 89, Kooy 91].

2.5. Estimulacién cerebral profunda en pacientes afectados de

la enfermedad de Parkinson

La enfermedad de Parkinson es una enfermedad degenerativa del Sistema Nervioso
Central (SNC) caracterizada por un deterioro progresivo de funciones motoras, con rigidez,
hipocinesia, bradicinesia, temblor y alteracion de los reflejos posturales. También son
frecuentes otros sintomas que se desarrollan a medida que avanza la enfermedad (alteraciones
del equilibrio, disfagia, hipofonia, distonias dolorosas y alteraciones del sueno), y existe riesgo
aumentado de sufrir demencia y depresion. Esta enfermedad progresa inexorablemente hacia

la discapacidad y la muerte, siendo impredecible el ritmo de esa progresiéon. Constituye un
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importante problema de salud que afecta a casi 2 personas de cada 100 mayores de 64
anos [Camp 05], aunque también pueden desarrollarla individuos mucho més jévenes. La
prevalencia en los paises desarrollados es de 10 a 300 de cada 100,000 personas, y el riesgo
relativo de mortalidad estd aumentado de 2 a 5 veces [Camp 05, Loui 97].

Aunque el tratamiento inicial de la enfermedad de Parkison es farmacolégico, en
algunos casos no se consigue un control adecuado de los sintomas, a pesar de las diversas
combinaciones de los medicamentos actualmente disponibles. En otros casos, la medicacién
provoca efectos secundarios discapacitantes, como la aparicion de movimientos anormales
(discenesias) o intolerancia. Estas dos situaciones aparecen con més frecuencia a medida
que aumenta el tiempo de tratamiento. En estos pacientes se recomienda una intervencién
quirdrgica encaminada a controlar los sintomas parkinsonianos. FExisten otros trastornos del
movimiento (temblor esencial familiar, temblor post traumético, distonias, etc.), que también
pueden beneficiarse de dicha intervenciéon quirirgica.

La enfermedad se produce por la degeneracion de células dopaminérgicas, especialmente
de la sustancia negra y que proyectan sus axones hacia el estriado (complejo formado por
los nucleos caudado y putamen) que se asocia a una hiperactividad de las proyecciones
inhibitorias del nicleo subtaldmico (STN), que sobreestimula la porcién interna del globus
pallidus (GP1i) y la substancia negra (pars reticulata), que a su vez inhiben a los ntcleos
motores del tdlamo (ventral oral y ventral intermedio -Vim). Dichos nicleos (Vim, GPio STN)
proyectan sus axones finalmente hacia las dreas motoras de la corteza cerebral, las cuales estan
anormalmente hiperexcitadas como consecuencia de estas alteraciones. Existen operaciones
encaminadas a reponer las neuronas perdidas mediante el tratamiento con células madre,
aunque estan en fase experimental. Sin embrago, las técnicas quirtdrgicas m&s empleadas
estdn encaminadas a suprimir la actividad de los nicleos que quedan hiperactivos (Vim, GPi
o STN). Durante cierto tiempo la supresién se conseguia coagulando dichos ntcleos, pero
recientemente se ha demostrado que es equivalente su estimulacién crénica con corriente
alterna de alta frecuencia. Algunas ventajas asociadas a este procedimiento son: menos
complicaciones y efectos secundarios, es reversible, y su efecto es mas facilmente modulable
[Kata 06, Obes 00]. Este procedimiento quiridrgico recibe el nombre de estimulacién cerebral

profunda (ECP) (figura 2.4).
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Implantar dos electrodos en la base del cerebro
La intervencion se llova a cabo cuando los sintomas del Parkinson se agravan y la medicacian plorde aficacia.
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Figura 2.4: Estimulacién cerebral profunda en pacientes afectados de Parkinson.
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Figura 2.5: Localizacién del nicleo subtaldmico en un corte coronal del atlas de Talairach-

Tournoux.

2.5.1. Problema de localizacién del punto objetivo

El nicleo subtalamico es una estructura discoidea de aproximadamente 5.9 mm x 3.7
mm X 5 mm [Kata 06, Obes 00] (figura 2.5) situada en la transicién entre el diencéfalo y
el mesencéfalo y rodeada de estructuras funcionalmente elocuentes (substancia negra, nicleo
rojo, zona incierta) cuya estimulaciéon puede empeorar los sintomas parkinsonianos o producir
efectos secundarios importantes. Por eso, es necesario insertar el electrodo de manera precisa
en el interior del nicleo (figura 2.6 y figura 2.7).

Para ello se emplea un procedimiento estereotéctico (figura 2.6), utilizando un instrumento
que, fijo al craneo del paciente, es capaz de localizar tridimensionalmente una estructura
cerebral de referencia, utilizando un atlas cerebral. Los atlas publicados consisten en la
identificacién y representacién grafica de distintos nticleos cerebrales (entre ellos STN) en
planos, procedentes del estudio histolégico de caddveres. De esta forma, se puede determinar
la distancia de un nicleo determinado (no visible con las tradicionales técnicas radiolégicas)
con respecto a una referencia visible (normalmente la linea que une las comisuras anterior

y posterior), en tres coordenadas una vez orientado el cerebro del paciente espacialmente.
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También es posible utilizar datos estadisticos procedentes de intervenciones de otros pacientes.
Sin embargo, la posiciéon exacta del STN en un paciente determinado no tiene porque
coincidir con éste debido a variaciones anatémicas individuales entre los cerebros, por lo
que es necesario confirmar intraoperatoriamente que se ha llegado al STN o, por el contrario,

identificar la estructura a la que se ha llegado para recolocar el electrodo.

Figura 2.7: Localizacién de los electrodos en el nicleo subtalamico tras la intervencion

quirdrgica.
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2.5.2. Limitaciones del procedimiento actual

El método utilizado actualmente en casi todos los centros con experiencia consiste

basicamente en:

Localizar el punto objetivo o diana inicial a partir de atlas cerebrales estandar.

Registrar una trayectoria de unos 15 a 20 mm. con microelectrodos.

Confirmar las estructuras mediante dicho procedimiento con estimulacién sensitiva

(driving) o macroestimulacién.

Elegir un nuevo punto diana a partir de los datos obtenidos.

De este modo, normalmente, se exploran de 3 a 5 trayectorias en cada lado, ademas de la
exploracién en cada estimulacién, lo cual supone una duracién entre 8 y 14 horas para cada
intervencion. Durante este tiempo, se puede producir un desplazamiento de las estructuras
cerebrales, mayor cudnto més dura el procedimiento por la entrada de aire a través del agujero
de trépano, lo cual es minimizable pero no evitable [Hill 98, Miga 01, Hart 03, Mora 06].
Ademas, el riesgo de presentar complicaciones (hemorragia cerebral, fundamentalmente)
esta en relacién con la duracién de la intervencion y con el nimero de trayectos empleados.
Por otra parte, normalmente se trata de pacientes ancianos con limitacién de su capacidad
funcional por su enfermedad y a los que se les ha retirado la medicacién para observar mejor
el efecto durante la intervencion, por lo que toleran mal tanto tiempo de inmovilizacion. En
ocasiones, el procedimiento debe ser abandonado sin lograr el objetivo del implante.

La enorme complejidad de este procedimiento, requiere la participacion de un equipo de
expertos que utilizan una tecnologia compleja en intervenciones de larga duracién y alto coste,
hecho que limita la posibilidad de ofrecer esta alternativa de tratamiento a toda la poblacién

potencialmente beneficiara.

2.6. Resumen

En este capitulo se han comentado conceptos basicos de neurocirugia. A su vez, se
presenté con detalle la intervencion quirirgica conocida como estimulacién cerebral profunda

en pacientes afectados por la enfermedad de Parkinson. Se ha llegado a la conclusion de que
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dicho procedimiento quirirgico puede ser altamente optimizado. Comtnmente la estimacién
inicial del punto diana u objetivo (nicleo subtaldmico) se realiza con atlas estdndares que
representan estructuras anatémicas estudiadas en cadaveres o resultados obtenidos por otros
autores, pero que no representan la anatomia concreta del paciente. Por tanto, es necesario
realizar una deformacién de los atlas estdndares (p. ej. el atlas de Talairach-Tournoux)
para que se adapten a la anatomia especifica del paciente. Para conseguir dicho objetivo
sera necesario realizar una técnica conocida como registro de imégenes, la cual se describird en

el capitulo 6.
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Capitulo 3

Atlas cerebrales

Este capitulo abordaré el concepto de atlas cerebrales. Atendiendo a sus caracteristicas, se
realizard una clasificacion de éstos como: atlas impresos, atlas digitalizados, atlas deformables

y atlas probabilisticos.

3.1. Introduccion

Los atlas terrestres! permiten localizar los distintos elementos que en ellos aparecen, tales
como rios, montanas, lagos, ciudades, pueblos, carreteras, etc. Los atlas cerebrales realizan
una labor similar pero con las estructuras anatémicas y funcionales del cerebro. De modo que,
los atlas cerebrales identifican dénde se encuentran determinadas estructuras anatémicas,
como por ejemplo el cuerpo calloso, los ventriculos, etc., o estructuras funcionales como por
ejemplo, las encargadas de la vision, etc. Un atlas cerebral consta de imagenes del cerebro. En
ellas un experto ha identificado estructuras anatémicas o funcionales. El nombre de dichas
estructuras aparece en la imagen indicando su localizacion.

Los atlas basados en fotos se desarrollan utilizando fotografias de sujetos congelados y
seccionados. Si en el mismo atlas se incluyen imagenes de varios tipos, por ejemplo, imagenes
de Resonancia Magnética, Tomografia Computerizada y fotografias, entonces el atlas recibe
el nombre de multi-modal.

Los cortes utilizados en los atlas pueden ser macroscépicos o microscépicos. En el primer

1Gran parte de la informacién de esta seccién ha sido extraida de la tesis de M. Carmen Juan Lizandra

[Juan 00]
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caso se muestra el tamano normal del cerebro, escalado o no. En el segundo las imagenes
estan ampliadas, se tinen de diferentes formas para resaltar determinadas estructuras y se
limitan a algunas zonas cerebrales. Por ejemplo, el atlas de Talairach-Tournoux utiliza cortes
macroscopicos y el atlas de Schaltenbrand-Wahren utiliza cortes microscépicos de la zona
central del cerebro.

El objetivo final perseguido con los atlas cerebrales es localizar determinadas estructuras
en un sujeto diferente al del atlas. Teniendo esto presente a la hora de implementar un atlas
se debe tener en cuenta que no existen dos cerebros que sean iguales, ni cuando los dos
individuos sean lo mas parecidos posible, es decir, tengan la misma edad, la misma raza, el
mismo sexo, etc. Se ha constatado que, aun en estos casos, existen drasticas variaciones en
la geometria cerebral. Si los dos sujetos no tienen la misma edad, no son del mismo sexo, no
pertenecen a la misma raza, entonces las variaciones pueden ser mucho mas significativas.
Si ademds se trata de un sujeto enfermo y con diferentes estados de enfermedad, ya el tema
alcanza un nivel de complejidad considerable.

A pesar de todas estas circunstancias, cuando un atlas localiza las estructuras anatomicas
y/o funcionales correctamente puede servir como una guia en planificacién de neurocirugia
estereotdctica, incluyendo radiocirugia e implantaciéon de electrodos. Ademds ayudan en
la interpretacién de imégenes, diagnoéstico y también se pueden utilizar como potente
herramienta de ensefianza. Un atlas cerebral se puede utilizar como base para la localizacién
de determinadas estructuras en otro cerebro realizando una localizaciéon aproximada o exacta.
Existen atlas capaces de realizar de forma automética o semiautomaética esta localizacién.
Si la localizacién es automadtica, el atlas localiza las estructuras en el cerebro del paciente
sin intervencion del usuario. En el caso de la localizaciéon semiautomatica, el usuario debe
identificar una serie de puntos en el cerebro del paciente para que sea posible la localizacién
de las estructuras deseadas. Estos puntos se conocen como puntos marca.

En el intento por establecer las caracteristicas del cerebro del ser humano, en primer
lugar, aparecieron los atlas impresos. La introduccion de los ordenadores y la informatica en
el campo médico posibilitaron la aparicion de los atlas digitalizados. Posteriormente, como
una mejora sustancial de los atlas impresos aparecieron los atlas deformables y probabilisticos.

Atlas que dia a dia adquieren mayor relevancia en el d&mbito hospitalario.
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3.2. Atlas cerebrales impresos

Un atlas impreso, basicamente consta de cortes cerebrales, cuyas imagenes son de
Resonancia Magnética, Tomografia Axial Computerizada o fotos, en distintos planos, sagital,
axial y coronal, en los que un especialista ha identificado y contorneado estructuras
anatémicas y/o funcionales en los distintos cortes.

Estos cortes estdn en el sistema de coordenadas espacial utilizado en el atlas (por ejemplo
el de Talairach o el de Schaltenbrand). Dichos atlas se utilizaban antes de la aparicién de los
atlas digitalizados y se siguen utilizando, en algunos casos, para la localizacién aproximada
de estructuras anatémicas y/o funcionales.

Cada uno de estos atlas tiene una escala y resolucion diferentes, se centra en caracteristicas
funcionales o estructurales distintas y ninguno es inherentemente compatible con ningin otro.
La relevancia de los atlas es tal, que incluso existen atlas cerebrales de otras especies tales
como: ratas, moscas, conejos, monos, ovejas, cerdos, peces, ranas, gatos 0 perros.

Los atlas cerebrales impresos méas importantes, por orden de aparicién son: Schaltenbrand-
Bailey [Scha 59], consta de cortes axiales, sagitales y coronales de cerebros alemanes,
ampliados 4 veces de su tamano normal, de la parte central del cerebro (figura 3.1). Ademsés,
en estos cortes se ha tenido la mielina de forma que la identificacion de estructuras es
mucho més facil. Andrew-Watkins [Andr 69] incluye dibujos con contornos de estructuras
y fotografias del nucleo taldmico y estructuras adyacentes, concretamente 21 fotografias
coronales y 16 sagitales, Van Buren-Borke [Van 72], Schaltenbrand-Wahren [Scha 77], es
una segunda versién del atlas de 1959, Schnitzlein-Murtagh [Schn 85], Talairach-Tournoux
[Tala 88] que consta de cortes del cerebro de una mujer francesa de 60 anos, Ono-Kubik-
Abernathey [Ono 90|, Talairach-Tournoux Orientado a Referencias [Tala 93] incluye 100
cerebros (36 en cortes sagitales, 58 coronales y 6 axiales)(figura 3.1).

Otros autores han presentado diferentes atlas cerebrales impresos como: Szikla et al. que
presentaron en 1977 [Szik 77| un atlas de muestras vasculares y localizacién estereotéctica de
la corteza cerebral. Matsui y Hirano desarrollaron en 1978 [Mats 78] un atlas de Tomografia
Computerizada. DeArmond et al. presentaron en 1989 [DeAr 89] un atlas fotogréfico.
Duvernoy cre6 en 1988 [Duve 88] un atlas del hipocampo. Meyers et al. en 1992 [Meye 92]
desarrollaron un atlas de superficies y contornos. Fix en 1987 [Fix 87] creé un atlas del

cerebro y de la médula espinal. Kraus y Bailey desarrollaron en 1994 [Krau 94] un atlas de
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Figura 3.1: Cortes de atlas impresos en los que aparecen identificadas diferentes estructuras.

(a) Talairach-Tournoux Orientado a Referencias. (b) Schaltenbrand-Bailey.
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anatomia para microcirugia. Como ya se ha comentado, cada uno de estos atlas tiene una

escala y resolucién diferentes, se centra en caracteristicas funcionales o estructurales distintas

y ninguno es inherentemente compatible con ningin otro.

Este tipo de atlas presenta una serie de limitaciones, especialmente para personas no

familiarizadas con ellos, que se podrian resumir en las siguientes [Gans 04]:

Representacion bidimensional. Las imagenes generalmente son bidimensionales y estan
tomadas desde un tnico punto de vista. La forma tridimensional de la estructura
anatémica debe reconstruirse mentalmente. Esta es una tarea que requiere mucha

experiencia.

Definicién ambigua de puntos marca. En general, los atlas impresos se basan en
diferentes tipos de caracteristicas: puntos (p. €j. apex), lineas (p. €j. sutura, cresta)
o areas (p. ej. foramen). Ademas, la definicién de estas caracteristicas puede variar

segun el observador.

Falta de una descripcién cuantitativa. La mayoria de estos atlas presentan unicamente
informacién cualitativa. No ofrecen mucha informaciéon cuantitativa sobre la posicién
de las estructuras. En realidad, la localizacion de las estructuras anatémicas se basa
Unicamente en la relacién entre caracteristicas y requiere un conocimiento experto de
anatomia. Ademads, la mayoria de ellos iinicamente presenta la descripcién de un tnico
paciente. De esta forma, es imposible estimar la distribucién estadistica de la posicién,

tamano o la topologia de las estructuras anatémicas.

Estas limitaciones se enfatizan cuando los especialistas quieren utilizar estos atlas con

imagenes médicas volumétricas. En este caso estdn obligados a comparar o bien cortes que

no necesariamente estan tomados exactamente en la misma posiciéon o bien un corte 2D con

una imagen 3D.

3.3.

Atlas cerebrales digitalizados

Un atlas digitalizado es un programa de ordenador que incluye los cortes de uno o varios

cerebros digitalizados. A la hora de crear un atlas digitalizado se utilizan basicamente dos

técnicas:
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= Utilizar un atlas impreso y digitalizarlo. En el atlas impreso ya estan identificadas
determinadas estructuras anatémicas y/o funcionales. El proceso a seguir en este caso
es, en primer lugar, la digitalizacion del atlas impreso. Posteriormente, se realiza una
segmentacion de las estructuras identificadas en los cortes digitalizados. El objetivo es
que el atlas conozca exactamente cuales son los puntos de cada corte que pertenecen a

cada estructura identificada.

= Crear un atlas utilizando cortes de un sujeto. Proceso que implica utilizar cortes de
Resonancia Magnética, Tomografia Axial Computerizada o fotos del cerebro de un
sujeto e identificar y segmentar todas y cada una de las estructuras deseadas en cada

corte.

Bésicamente, un atlas digitalizado visualiza los cortes en él incluidos e identifica las
estructuras que aparecen en dichos cortes. Este tipo de atlas permite visualizar los distintos
cortes en él incluidos asi como las estructuras en ellos identificadas. Generalmente, la
identificacion de estas estructuras se realiza seleccionando la estructura deseada de una lista
de estructuras y en ese momento se senala la parte del corte en la que se encuentra dicha
estructura. A veces, también se puede seleccionar un punto de la estructura deseada en el
corte y aparece en la pantalla su nombre senalando la estructura seleccionada.

Varios grupos de investigacién han creado atlas digitalizados. Estos programas incorporan
alguno de los atlas impresos anteriormente mencionados. A continuacion se citan los
més importantes: atlas de Talairach-Tournoux (INSERM Rennes [Lemo 91], University
Hospital Eppendorf [Schi 94], University of Heidelberg [Gans 04]), Atlas de Schaltenbrand-
Wahren (Mayo Clinic [Kall 85]), Atlas digitalizado de Schaltenbrand-Bailey, Van Buren-
Borke y Schaltendrand-Wahren (University of New Mexico [Hard 92]) o Atlas interpolado
de Schaltenbrand-Bailey (Kurume University [Yosh 92]).

A continuacién se presenta con méas detalle una relacién de atlas digitalizados. Algunos

de ellos son productos comerciales y se utilizan principalmente en medicina o en ensenanza.

= Cerefy Neurological Atlas (CNA) [Nowi 03]: Este es uno de los atlas mas populares entre
la comunidad cientifica. Incorpora los siguientes atlas impresos: Talairach-Tournoux,
Schaltenbrand-Wahren, Talairach-Tournoux Orientado a Referencias y Ono-Kubik-

Abernathey (figura 3.2).
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» Electronical Clinical Brain Atlas [Elec 09]: Este atlas incorpora los siguientes atlas
impresos: Talairach-Tournoux, Schaltenbrand-Wahren y Talairach-Tournoux Orientado
a Referencias. El atlas incluye méas de 200 imagenes, 600 estructuras anatémicas y
funcionales etiquetadas. Incorpora el escalado de secciones estereotacticas para ajustarse
a los cortes de los pacientes. Es un atlas interactivo. Incluye una animacién cerebral
3D de estructuras cerebrales. Se pueden visualizar cortes axiales, sagitales o coronales
de los atlas antes mencionados. Una vez seleccionado un corte de un atlas se puede
visualizar el corte homoélogo de otro atlas. Es decir, todos los atlas estan totalmente

corregistrados.

» Atlas de perfusion cerebral SPECT [Mats 90]. Este atlas lo ha desarrollado la divisién de
medicina nuclear del departamento de radiologia, Brigham Women’s Hospital. Consta

de 21 casos. En la mayoria de ellos se incluye su historia clinica e imagenes SPECT.

» VOXEL-MAN [Voxe 09, Hohn 92]. Incluye imagenes de TAC, RM y microscépicas. El
usuario puede componer sus imégenes en lugar de mostrar imagenes precalculadas y
observar los componentes de la anatomia desde cualquier direccién. También puede
seleccionar la iluminacién. Se pueden seleccionar diferentes objetos de la base de
datos que se pueden representar con diferentes texturas y formas graficas. Se pueden
simular intervenciones quirirgicas como craneotomias o accesos estereotacticos. Incluso
se pueden realizar intervenciones que no serian posibles en una operacién real, por
ejemplo, rellenar cavidades. No estd indicado tinicamente para estudiantes sino también
para radidlogos y cirujanos. El atlas incluye varias partes del cuerpo (cerebro, créneo,
corazén, abdomen) y anatomia del feto. Se pueden encontrar los siguientes atlas:
VOXEL/MAN brain (con imdagenes de RM) y VOXEL/MAX skull (con imégenes
de TAC). VOXEL/MAN brain consta de 147 estructuras (p. ej. talamo), 43 regiones
funcionales (p. €]. corteza sensoromotora) y 37 regiones de vascularizacién (p. €j. el area
de vascularizacion del area cerebral media izquierda). VOXEL/MAN skull consta de 93

huesos craneales.

» Atlas cerebral interactivo [Inte 09]. Un producto del Programa de anatomia digital
de la Universidad de Washington. El objetivo principal es construir una base de

datos anatomica y desarrollar los métodos para representar, almacenar y distribuir
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informacién anatémica relevante para resolver problemas en educacién biomédica,
investigacién y cuidado de los pacientes. Este atlas presenta reconstrucciones
tridimensionales del cerebro y sus partes. También incluye conjuntos de imagenes
bidimensionales de cortes cerebrales de RM. Se organiza en 16 capitulos. El cerebro y
sus componentes se pueden trasladar, hacer transparentes para que se puedan visualizar
las estructuras internas. También se incluyen vistas de la médula espinal. Se pueden
seleccionar areas y que el programa muestre sus nombres. Se puede navegar en 2D y

3D. Ademaés incluye animaciones.

» Whole Brain Atlas [Atla 09]. Este atlas muestra alrededor de 13,000 imdgenes
del cerebro en 30 casos. Los casos constan de varios tipos de imdagenes, RM,
TAC y medicina nuclear. Algunos casos incluyen imagenes adquiridas en diferentes
periodos, para permitir observar los cambios. Se pueden superponer imagenes para
realizar comparaciones entre ellas. Los casos incluyen las siguientes enfermedades:
cerebrovasculares (p. ej. demencia vascular, hemorragia cerebral), neoplésticas (p. ej.
sarcoma), degenerativas (p. ej. Alzheimer, Huntington) e inflamatorias e infecciosas (p.

ej. esclerosis multiple, SIDA).

» HyperBrain [Hype 09]. Estd disenado para ser utilizado en educacién. Su propésito
es complementar a un laboratorio de neuroanatomia tradicional. Incluye 14 capitulos
seguidos de un cuestionario con imégenes con respuestas. Se incluye un examen a mitad
y otro al final con 150 cuestiones. Incluye un indice de imagenes microscopicas de
neuroanatomia, neuropatologia, neurorradiologia, asi como 500 imagenes extraidas del
atlas esteroscépico de Basset (en 2D y 3D) de la cabeza, cuello y espina dorsal. La

seccién de neurologia incluye 39 casos clinicos.

» Brainiac [Brai 09b]. Atlas de neuroanatomia humana interactivo. Actualmente
esté siendo utilizado por diversas universidades en Estados Unidos, Europa, Australia,
China, Israel, América del sur, Nueva Zelanda y Canadé. Braniac incluye 50 cortes
cerebrales. Permite ver todos los niveles del cerebro en los que se encuentra una
estructura. Incluye neuroanatomia funcional: estructuras por funciones en colores,

conexiones aferentes y eferentes, y mapas de Brodman.
» SPL-PNL Brain Atlas [Talo 08]. Atlas cerebral desarrollado a partir de imdagenes
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de Resonancia Magnética potenciadas en T1 de un paciente. Este atlas presenta
reconstrucciones tridimensionales del cerebro. A su vez se pueden visualizar los cortes

del atlas en las tres orientaciones posibles: axial, sagital y coronal.

DTI Brain Atlas [DTI 09]. Este atlas cerebral es el primero en usar las imdgenes
de tensores de difusién, una variaciéon recientemente desarrollada de las imagenes de
Resonancia Magnética que permite cuantificar el grado de anisotropia de los protones

de agua en los tejidos. Utilizan los cortes axiales y coronales para visualizar las imdgenes.
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Figura 3.2: Imagen extraida de Cerefy.
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3.4. Atlas cerebrales deformables

No existen dos cerebros de dos sujetos que sean iguales. Incluso si el sujeto estd sano, las
estructuras cerebrales varian entre individuos, no sélo en tamano y forma, sino también en
su orientacion con respecto a las otras. Todo ello presenta un problema a la hora de intentar
crear atlas estandares que sirvan con muy pocas modificaciones para cualquier sujeto.

Los atlas impresos y digitalizados son adecuados para localizar estructuras cercanas al
origen del sistema de coordenadas, que tengan poca variabilidad entre sujetos. Como una
mejora de estos atlas aparecieron los atlas deformables, que permiten identificar estructuras
no sujetas a las citadas restricciones. Ademas de la variabilidad de estructuras entre sujetos,
existen determinadas estructuras en el cerebro que son muy dificiles de identificar, incluso
por un experto. En ambos casos adquiere gran relevancia el uso de los atlas deformables para
su localizacion.

Los atlas cerebrales deformables se adaptan elasticamente a la anatomia especifica de
un paciente. Para calcular la transformacion se utilizan técnicas de registro no rigido.
Béasicamente el registro de imagenes consiste en determinar una funcién transformaciéon, T,
de forma que las imagenes queden alineadas. El objetivo perseguido con los atlas cerebrales
deformables es la segmentacién de las distintas estructuras anatémicas y/o funcionales del
cerebro de un determinado paciente. Dentro de este campo de investigacién, destacan los

trabajos realizados por:

» Bookstein [Book 91] fue el primero en abordar el problema de atlas deformables. Para
calcular la transformacion utilizé la funcién de base radial conocida como Thin Plate

Spline.

» Davatzikos et al. [Dava 96] tras identificar una serie de puntos de control entre ambas
imédgenes (corte 2D axial del atlas de Talairach e imagen de Resonancia Magnética)
establecieron una homotecia entre las fronteras de ambas imdgenes. Finalmente,
realizaron el registro de ambas imagenes utilizando el algoritmo de registro elastico.
A diferencia de otros autores, ellos realizaron la transformacién inversa, es decir,
deformaron la imagen de Resonancia Magnética para que se adaptara a la imagen

de Talairach.
» Xu et al. [Xu 01] realizaron dos atlas deformables: Uno basado en el atlas de Talairach-
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Tournoux y otro basado en el atlas de Schaltenbrand-Warhen. La deformacién la
establecieron mediante el método de elementos finitos lineal eldstico. El objetivo
perseguido era identificar las estructuras anatémicas y/o funcionales en las imagenes

de Resonancia Magnética del cerebro de un paciente.

Ganser et al. [Gans 04] realizaron un atlas deformable basado en el atlas digital
de Talairach-Tournoux. Para calcular la transformacién utilizaron funciones de base
radial. Inicialmente situaron las imagenes de Resonancia Magnética en el sistema
de coordenadas de Talairach. A su vez, también realizaron una reconstruccién

tridimensional del atlas digital de Talairach-Tournoux.

Stancello et al. [Stan 06, Stan 07, Stan 08] desarrollaron un atlas cerebral deformable
basado en el atlas MNI [Coll 98]. El objetivo de dicho atlas era encontrar las
denominadas estructuras profundas del cerebro (p. ej. nicleo subtaldamico, nicleo rojo,

globus pallidus).

Videen et al. [Vide 08] utilizaron un atlas cerebral deformable basado en el atlas de Mai

et al. [Mai 05] para localizar el niicleo subtaldmico.

Bardinet et al. [Bard 08] crearon un atlas histolégico 3D de los ganglios basales que les
permitiese mediante el registro identificar las estructuras profundas del cerebro en las

imagenes de Resonancia Magnética de un paciente determinado.

Por 1ultimo, cabe citar que en el capitulo 6, el cual abordara el registro de imagenes

médicas, se trataran con méas detalle todos los aspectos relacionados con el registro.

Atlas cerebrales probabilisticos

En este tipo de atlas se tiene muy en cuenta que no existen dos cerebros que sean

exactamente iguales, incluso cuando se dan las circunstancias més idéneas para que sea

asi. El objetivo de los atlas probabilisticos es generar plantillas anatémicas que retengan

la informacion cuantitativa sobre las variaciones de la arquitectura cerebral entre sujetos.

Generalmente, los atlas cerebrales probabilisticos se construyen tras realizar el registro de

un gran numero de cerebros (poblacién) en un mismo espacio estereotdctico y el andlisis

estadistico de las variaciones estructurales de éstos.
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Existen dos aproximaciones a la hora de construir atlas cerebrales probabilisticos

atendiendo a sus fundamentos conceptuales y son basados en: densidad y etiquetas.

= Densidad: Atlas basados en poblacion, centrados en las representaciones medias de
la anatomia por medio de la intensidad de multiples cortes de Resonancia Magnética
[Evan 92, Evan 93]. Un gran niimero de cortes de Resonancia Magnética se transforman
linealmente en un espacio estereotactico, de intensidad normalizada y ponderada en una
base véxel a véxel, produciendo un conjunto de Resonancia Magnética de intensidad
media. Los cerebros medios que se obtienen tienen grandes areas, especialmente en la
corteza, en las que las estructuras individuales estan enterradas debido a la variabilidad
espacial de la poblacién. Estos limites enterrados pueden utilizarse como herramienta
cuantitativa. Los cerebros medios se pueden utilizar en el registro de imagenes con
el fin de localizar estructuras anatémicas y/o funcionales. El principal problema de
esta técnica es que en la representacion media del cerebro, las estructuras corticales y

subcorticales aparecen difuminadas [Ghol 07].

» Etiquetas: En estas aproximaciones, también conocidas como aproximaciones SPAM
(abreviatura de “Statistical/Probabilistics Anatomy Maps”), se segmentan de forma
manual, semiautomética o automatica las distintas estructuras anatémicas y/o
funcionales de un conjunto de cerebros [Evan 93]. Tras situar cada cerebro en un mismo
espacio estereotdctico, se construye un mapa de probabilidad para cada estructura
segmentada, determinando la proporcién de sujetos asignados a una etiqueta anatémica

dada en cada véxel en un espacio estereotactico [Evan 93, Ghol 07].

Respecto a los atlas probabilisticos se pueden destacar especialmente dos: el atlas MNI y

el atlas ICBM:

» Atlas MNI [Evan 92, Carm 04]: Atlas creado por el Instituto Neurol6gico de Montreal.
Existen dos versiones del atlas: MNI204 y MNI305, siendo méas popular esta ultima.
El atlas cerebral MNI305 se construy6 tras realizar el promedio de 305 voliimenes
de imdgenes de Resonancia Magnética del cerebro (239 hombres, 66 mujeres, edad
23.4 £+ 4.1 anos). En una primera fase se realizé la transformacién en el sistema de
coordenadas de Talairach de 204 de los 305 cerebros, y se obtuvo el promedio de

éstos. Posteriormente, los 305 voliimenes de imagenes de Resonancia Magnética fueron
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linealmente normalizados y se volvié a calcular el promedio de éstos (figura 3.3 y figura

3.4).

» Atlas ICBM [Mazz 95]: El Consorcio Internacional para el Mapa del Cerebro (ICBM)
y su Laboratorio de Neuroimagen en la UCLA en Los Angeles, ha recopilado imagenes
digitales de unos 7,000 cerebros de personas de entre 20 y 40 afios de edad. El objetivo
de dicho proyecto era crear un atlas cerebral probabilistico 3D. Lo que mas distingue
al mapa cerebral del ICBM de otros atlas del cerebro es su amplitud y el hecho de
que continua creciendo. Al igual que el atlas MNI existen varias versiones de este
atlas: DTI81, ICBM152 e ICBM452, siendo el atlas ICBM152 el mas usado por la
comunidad cientifica. Este atlas se construyé tras registrar 152 volimenes de imégenes
de Resonancia Magnética con el atlas MNI305. La transformacion realizada en el registro
consiste en una transformacién afin de nueve pardametros [Ghol 07]. Por tltimo, el
atlas ICBM152 ha sido incluido en diversos paquetes de software de andlisis de imagen

funcional como son: AFNI [Cox 96], SPM [Penn 01] y FSL [Voya 09a).

» Atlas Colin27 [Holm 98]: Uno de los miembros del Instituto Neuroldgico de Montreal,
Colin Holmes, fue escaneado 27 veces, el atlas resultante de registrar los 27 volimenes
(inicialmente realizé un registro entre ellos) sobre el atlas MNI305 es conocido como

atlas cerebral de Colin27.

Por 1ltimo, cabe destacar las nuevas lineas de investigaciéon desarrolladas en este campo:
el desarrollo de un atlas cerebral de maxima probabilidad [Hamm 03] y de un atlas cerebral

probabilistico difeomérfico [Josh 04].
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Figura 3.4: Imagenes que muestran las diferencias entre el atlas de Talairach y el atlas MNI.

3.6. Resumen

Los atlas cerebrales constituyen una herramienta poderosa para localizar estructuras
anatémicas y/o funcionales cerebrales. Estos se pueden clasificar como impresos, digitalizados,
probabilisticos y deformables. Dentro de estos atlas los mdas populares son el atlas de

Talairach-Tournoux, Schaltenbrand-Warhen, MNI305 e ICBM152. Ya que no existen dos
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cerebros iguales incluso cuando se dan las circunstancias mas idéneas para que sea asi, es
necesario adaptar estos atlas a la anatomia especifica del paciente con el fin de obtener
una mayor precisiéon a la hora de localizar las estructuras cerebrales. Los atlas cerebrales
deformables son capaces, mediante la técnica conocida como registro, de adaptarse a la
anatomia del paciente, por tanto, mejoran sustancialmente los resultados a la hora de
localizar estructuras cerebrales. Es por ello que en esta tesis se desarrollara un atlas cerebral

deformable.
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Capitulo 4

Transformacion de Talairach

En este capitulo se presentara una de las transformaciones méas usadas en neurocirugia: la
transformacion de Talairach. La gran aportacion de la transformacién de Talairach consiste en
proporcionar un sistema estandarizado para la localizaciéon de cualquier estructura cerebral.
Se describira con detalle cémo se calcula la transformacion, asi como, cuando no es aconsejable
el uso de ésta. Por tultimo, se mostrara un ejemplo en el que se pondrd de manifiesto las

limitaciones de la transformacién para localizar estructuras anatémicas.

4.1. Introduccion

La transformacion de Talairach fue originalmente creada por Jean Talairach [Tala 88|
con el fin de situar el cerebro de un determinado paciente en un sistema de coordenadas
basado en la comisura anterior, comisura posterior y la extensién maxima del cerebro en
sus tres direcciones ortogonales. El sistema de coordenadas es conocido como sistema de
coordenadas de Talairach o estereotactico. Con la transformacién de Talairach se busca una
normalizacién espacial del cerebro de un paciente en un sistema de referencia comtn. En el
sistema de coordenadas de Talairach existen una serie de puntos que determinan unos planos

que forman el sistema! y son los siguientes:

1. Plano interhemisférico o plano sagital medio, es el plano que divide al cerebro en dos

mitades casi simétricas, pasa por la comisura interhemisférica.

!Este sistema de coordenadas también es conocido como sistema de coordenadas CA-CP
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2. Plano intercomisural, horizontal, se determina por las comisuras anterior y posterior y

es perpendicular al plano interhemisférico.

3. Plano VCA, es perpendicular a los dos anteriores y pasa por el margen posterior de la

comisura anterior (figura 4.1).

4. Plano VCP, es perpendicular a los planos interhemisférico e intercomisural y pasa por

el margen anterior de la comisura posterior.

El origen de coordenadas estd localizado en el punto de interseccion de los planos

interhemisférico, intercomisural y VCA (figura 4.1).

T 1
N
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Figura 4.1: Corte sagital del atlas impreso de Talairach-Tournoux Orientado a Referencias

en el que se muestran los planos interhemisférico, intercomisural y VCA.

Para establecer una subdivisién adecuada en el sistema tridimensional se utiliza la
siguiente técnica. El sistema se establece de acuerdo a las dimensiones méximas del cerebro
en los tres planos del espacio, concretamente la denominacion técnica de los puntos que

determinan este volumen es la siguiente:
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El punto maés alto del cértex parietal.

El punto mas posterior del cértex occipital.

El punto maés inferior del cortex temporal.

El punto més anterior del cortex frontal.

El punto mas lateral del cértex parietotemporal.

Este volumen total se divide horizontalmente, encima del plano intercomisural, en ocho
partes y debajo en cuatro. Verticalmente, anterior al plano VCA, en cuatro partes y posterior
al plano VCP en cuatro.

El espacio entre las lineas VCA y VCP se divide en tres partes para una localizacién
mas exacta de las estructuras centrales. Los rectangulos de la rejilla dividen la masa cerebral

(figura 4.2) en paralelogramos rectangulares que corresponden a:
= En la direccion vertical hay doce niveles, referidos como 1-12.
= En la direccién anteroposterior, nueve sectores, denominados A-I.
= En la direccién transversal hay cuatro franjas, denominadas a-d.

La transformacién de Talairach puede ser considerada como un modelo de transformacion
afin por partes ya que ésta usa diferentes matrices de transformacién para cada uno de los

12 cubos que determinan la malla de Talairach.

4.2. Limitaciones de la transformacion de Talairach
La transformacién de Talairach posee un serie de limitaciones importantes:

= La transformacion esta basada en los cortes post mortem del cerebro de una mujer de

60 anos, la cual no es necesariamente representativa de la mayoria de la poblacién.

= Esta transformacién fue desarrollada para su uso en procedimientos estereotacticos de

las estructuras internas del cerebro, no para el cértex.

47



CAPITULO 4. TRANSFORMACION DE TALAIRACH

= La normalizacién espacial basada en la CA y CP no se adectia a las estructuras del
cerebro que representan mayor variabilidad. Dicha variabilidad incrementard con la

distancia entre CA y CP.

= La transformacion solo permite transformaciones lineales, es decir: rotaciones,

traslaciones y escalados.

» La transformacion no produce buenos resultados en aquellos cerebros que estén
afectados por patologias que produzcan deformaciones de las estructuras cerebrales

(p. €j. tumores) (figura 4.3).

Por tanto a la hora de aplicar la transformacién hay que tener en cuenta dichas
consideraciones, sobre todo en el caso de que el paciente tenga algtin tipo de patologia cerebral.
En este caso no se podra realizar una normalizacién espacial basada en los puntos utilizados

por la transformacién de Talairach.
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Figura 4.2: Sistema de coordenadas de Talairach.
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Figura 4.3: Ejemplo de imégenes de Resonancia Magnética en las que no es aconsejable

realizar la transformacién de Talairach.
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4.3. Estado del arte de la transformacion de Talairach

Actualmente la transformacién de Talairach se utiliza en la mayoria de procedimientos
de cirugfa estereotédctica [Chau 05, Mazo 08].

Kruggel et al. [Krug 95| fueron los primeros en realizar una ubicacién automética en el
sistema de coordenadas de Talairach, para ello utilizan una serie de procedimientos heuristicos
que les permiten identificar de forma automatica las comisuras, asi como el plano sagital
medio.

Al igual que Krugel et al., Collins et al. [Coll 94] presentaron un método para situar
de forma automadtica las imagenes de Resonancia Magnética en el sistema de coordenadas
de Talairach. A diferencia de Krugel et al., el método utilizado estd basado en el registro
de imdagenes, utilizando imagenes de Resonancia Magnética alineadas en el sistema de
coordenadas de Talairach como referencia.

Grachev et al. [Grac 99] validaron la exactitud de distintos métodos de registro de
imagenes. En particular realizaron la comparacion entre el método de registro elastico
usado en el programa AIR 3.0 [Wood 98] y la transformaciéon de Talairach. Obtienen
peores resultados utilizando la transformacién de Talairach. Xu et al. [Xu 01] realizan la
transformacion de Talairach antes de realizar un registro no rigido del atlas utilizando el
método de los elementos finitos [Ferr 99].

Por otra parte, Emri et al. [Emri 02] presentaron un algoritmo de segmentacién que
permite situar las imagenes de Resonancia Magnética en el sistema de coordenadas de
Talairach.

Kin et al. [Kim 02] presentaron un nuevo método de normalizacién espacial del cerebro
mediante una transformacion afin y compararon los resultados con los obtenidos por la
transformacion de Talairach.

Otros autores como Ganser at al. [Gans 04] y Castro et al. [Cast 05] utilizaron la
transformacion de Talairach como método de registro de imagenes inicial, para a continuacién
aplicar una transformacién no rigida. En estos casos validan los resultados de los distintos
métodos de registro, utilizando diversos algoritmos, entre ellos aquél por el cual el registro de
las imdgenes solo se realiza mediante la transformacién de Talairach. Analizando los resultados
siempre obtienen peores resultados que con los métodos de registro no rigidos.

En 2006, Nowinski et al. [Nowi 06] presentan y validan un método llamado Transformacién
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Répida en el sistema de coordenadas de Talairach (TRT). Esta transformacién consiste en
realizar de forma rapida y automaética una transformacién de Talairach usando los puntos de
control de Talairach modificados. Esta transformacién tarda entre 3 y 5 segundos en realizar

la transformacion completa de un volumen. La TRT posee ciertas limitaciones importantes:

= La deteccion del plano sagital medio falla cuando la rotacién en todos los ejes es igual

o mayor de 30 grados.

= No se puede calcular la CP y la CA si en el volumen no aparece claramente delimitado

el cuerpo calloso y el fornix.

= No es capaz de localizar la CA y la CP cuando el plano sagital medio estd rotado mas

de 30 grados.

= No se puede calcular en imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2 y

Tomografia Axial Computerizada.

= Kl método no es valido en imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T1 con

un contraste elevado.

En esta tesis se descarto el uso de esta transformacion principalmente por las dos tltimas
razones. La mayoria de imagenes utilizadas tenfan un alto nivel de contraste asi como otra
serie de artefactos los cuales hacfan imposible el uso de este algoritmo [Nowi 06]. Por otra
parte, se pretendia que el modelo del atlas deformable de Talairach-Tournoux fuese lo mas
independiente posible de la modalidad de imagen escogida (p. ej. imégenes de Resonancia

Magnética potenciadas en T2).

4.4. Software que realiza la transformacién de Talairach

Existen diversas aplicaciones que permiten realizar la transformacién de Talairach (tabla
4.1). Adems4s, en la mayoria de ellas también se puede realizar la transformacién en el sistema
de coordenadas MNI [Coll 98], que al igual que el sistema de coordenadas de Talairach, busca
una normalizacion espacial del cerebro.

En todos los paquetes analizados se realiza la transformacién de forma semiautomatica.
En la presente tesis se utiliz6 la aplicacion MIPAV [Bazi 07] para realizar la transformacion

de Talairach.
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Software Identificacion de los puntos de control
MIPAV [Bazi 07] Manual

AFNI [Cox 96] Manual

Brain Voyager [Voya 09b] Manual

FreeSurfer [Dale 99| No especificado
STIMULATE [Stru 96] Manual

LORETA [LORE 09] Manual

Brain Visa [Brai 09a] Manual

MEDx [MEDx 09] Manual

Tabla 4.1: Aplicaciones que realizan la transformacién de Talairach.

4.5. Coste computacional de la transformacion de Talairach

En la presente tesis se evalud el coste computacional de la transformacién de Talairach.
Para evaluar dicho coste computacional, se utilizaron las imagenes de Resonancia Magnética
potenciadas en T1 de 20 pacientes. Cada serie estd formada por un nimero determinado de
cortes axiales. El tamano de las imagenes es de 256 x 256 pixeles. La distancia entre los
pixeles en x y en y es de 0.895 mm. y la distancia entre los cortes es de 1 mm. El equipo
en el que se realizaron las pruebas es un Pentium IV 1.4 Ghz con 512 megas de memoria
RAM vy sistema operativo Windows XP. Como se ha comentado en la seccién anterior, se
utilizé el programa MIPAV [Bazi 07] para realizar la transformacién de Talairach. El tiempo
medio requerido para calcular y aplicar la transformacion en los 20 pacientes analizados fue
de 2.3 segundos. Hay que tener en cuenta que en esta estimacion temporal, no se incluye el
tiempo empleado por los expertos en delimitar de forma manual los puntos necesarios que

determinan la transformacién de Talairach.

4.6. Ejemplo de la transformacién de Talairach

A continuacién se muestra un ejemplo en el que se situardn las imagenes de Resonancia
Magnética de un paciente determinado en el sistema de coordenadas de Talairach. Las

imagenes utilizadas fueron imagenes axiales consecutivas potenciadas en T1 de 304 x 362 x 308
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voxels y una resolucién espacial de 0.5 x 0.5 x 0.5 mm.

Cuerpo Callloso

Columna Comisura
del Fornix Posterior

f‘/' G. fiih
Margen Inferior

i e
Parte . .. Margen de la CP
Superior de Comisura Posterior de Acueducto :
laCA Anterior laCA Cerebral it

Figura 4.4: Vista de las comisuras en un corte sagital.

Lo primero que habria que hacer, si fuese necesario, es un preprocesamiento de las
iméagenes para eliminar efectos como el ruido de inhomogeneidad y el efecto de volumen
parcial. Preproceso que facilitaria el reconocimiento por parte de un experto de los puntos
que permiten determinar la transformacion. En particular la CA y CP, ya que éstos son los
puntos de la transformacién maés dificiles de identificar. A efectos précticos la transformacion

de Talairach se determina de la siguiente forma:

= Margen inferior de la comisura posterior. Este punto es el més dificil de localizar sobre
todo a resoluciones superiores a 1 mm. Afortunadamente la comisura posterior siempre
estd por encima del acueducto cerebral (si se ha suprimido suficientemente el fluido
cerebroespinal). Concretamente, hay que localizar el plano sagital medio justo encima
del acueducto cerebral. En la vista sagital hay que buscar la parte inferior del cuerpo

calloso (figura 4.4).

» Comisura anterior (margen inferior y superior). Para localizar la comisura anterior
hay que buscar en la vista sagital la parte inferior del cuerpo calloso por debajo del

fornix, mientras que en la vista axial hay que buscar la conexién interhemesférica. El
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margen superior se encontrard al moverse superiormente en la vista axial y cuando
la CA desaparezca, se marca el pixel anterior, mientras que el margen inferior se
obtendrd moviéndose inferiormente en la vista coronal y cuando la CA desaparezca,

se marca el pixel anterior (figura 4.4).

» Dos puntos del plano interhemisférico (sobre el cuerpo calloso), estos puntos deben estar

separados al menos dos centimetros.

En la figuras 4.5 y 4.6 se pueden ver cémo quedaron los puntos marcados. Tras situar las
imégenes en el sistema de coordenadas CA-CP hay que marcar los limites del cerebro para

obtener la transformacién de Talairach (figura 4.7).

Figura 4.5: Identificacién de dos puntos del plano sagital medio en imagenes de Resonancia

Magnética.
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(

b)
(c)
Figura 4.6: Localizacién de los siguientes puntos en imégenes de Resonancia Magnética:

(a) Limite superior de la comisura anterior (b) Limite inferior de la comisura anterior (c)
Comisura posterior.
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Figura 4.7: Limites del cerebro con los que se obtiene el escalado de la transformacion.
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En la figura 4.8 se observa el resultado final de la transformacién de las imagenes de
Resonancia Magnética en el sistema de coordenadas de Talairach. Ademds en las imédgenes

se muestra superpuesta la rejilla caracteristica de Talairach.

Figura 4.8: Resultado de la transformacién final.

Como se puede comprobar en la figura 4.9 al superponer el atlas de Talairach-Tournoux
sobre la imagen de Resonancia Magnética situada en el sistema de coordenadas de Talairach,
los resultados no son perfectos. Hecho que demuestra la necesidad de obtener una mayor
precisién en el registro. Ello serd posible gracias a las técnicas de registro no rigido que se veran
en capitulos posteriores. En cualquier caso, el sistema de parcelacién de Talairach permite
una determinaciéon automatica de las principales regiones cerebrales para su cuantificacion
inicial. Su cardcter de método semi-automatico implica no sélo un minimo esfuerzo manual,
sino también una alta repetitividad. Por tltimo, se puede afirmar que no existen efectos
tangibles entre la transformacién no rigida y la transformacién afin a trozos (Talairach) si
las estructuras subcorticales localizadas entre los planos verticales pasan a través de la CA y

la CP [Nowi 06].
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Figura 4.9: Fusion del atlas de Talairach-Tournoux sobre una de las imagenes de Resonancia

Magnética situada en el sistema de coordenadas de Talairach.

Figura 4.10: Imagen ampliada mostrando con mayor detalle los resultados del ajuste del atlas

en el putamen y el nicleo caudado.
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4.7. Resumen

La transformacién de Talairach permite de forma sencilla y eficiente situar el cerebro
de un paciente en un sistema de referencia comtin que permite la localizacién de cualquier
estructura cerebral. Por contra, las limitaciones inherentes a la transformacién (construida
a partir de las comisuras) limitan a menudo su uso practico como método de localizacién
de estructuras cerebrales. Por tanto, es necesario combinar esta técnica con los denominados
métodos de registro no rigidos con el fin de localizar de forma ma&s precisa las distintas

estructuras cerebrales.
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Capitulo 5

Reconstruccion tridimensional del

atlas de Talairach-Tournoux

En este capitulo se presenta el algoritmo implementado en esta tesis para la reconstruccion
tridimensional del atlas de Talairach-Tournoux. Esta implementacién es la primera de las
aportaciones de esta tesis.

5.1. Introduccion

La mayoria de atlas cerebrales poseen ciertas limitaciones [Gans 04]:

Las imagenes, generalmente, son bidimensionales y estan tomadas desde un tinico punto

de vista. La forma tridimensional del atlas debe reconstruirse mentalmente.

Existe gran distancia entre los cortes y ademads ésta no es uniforme. Véase el atlas de
Talairach-Tournoux en el que la distancia entre los cortes puede variar entre 2 y 6 mm.

(tabla 5.1).

Asumen la simetria del cerebro.

Contienen inconsistencias entre los cortes ortogonales.

En esta tesis, para solventar algunos de estos problemas se realizé una reconstruccion
tridimensional del atlas que tuviese en cuenta las peculiaridades del atlas de Talairach-

Tournoux.
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TALAIRACH-TOURNOUX

Axial Coronal Sagital
TT88a/+65 TT88c/+65 TT88sL/+61
TT88a/+60 TT88c/+60 TT88sL/+59
TT88a/+55 TT88c/+55 TT88sL/+55
TT88a/+50 TT88c/+50 TT88sL/+51
TT88a/+45 TT88c/+45 TT88sL/+47
TT88a/+40 TT88c/+40 TT88sL/+43
TT88a/+35 TT88c/+35 TT88sL/+41
TT88a/+32 TT88c/+32 TT88sL/+37
TT88a/+28 TT88c/+28 TT88sL/+33
TT88a/+24 TT88c/+24 TT88sL/+29
TT88a/+20 TT88c/+20 TT88sL/+25
TT88a/+16 TT88c/+16 TT88sL/+21
TT88a/+12 TT88c/+12 TT88sL/+17
TT88a/+8 TT88c/+8 TT88sL/+13
TT88a/+4 TT88c/+4 TT88sL/+9
TT88a/+1 TT88c/+1 TT88sL/+5
TT88a/-1 TT88c/-1 TT88sL/+3
TT88a/-4 TT88c/-4 TT88s/ 0
TT88a/-8 TT88c/-8 TT88sR /-2
TT88a/-12 TT88c/-12 TT88sR /-4
TT88a/-16 TT88c/-16 TT88sR /-8
TT88a/-20 TT88c/-20 TT88sR/-10
TT88a/-24 TT88c/-24 TT88sR/-16
TT88a/-28 TT88c/-28 TT88sR/-20
TT88a/-32 TT88c/-32 TT88sR/-24
TT88a/-36 TT88c/-35 TT88sR/-28
TT88a/-40 TT88c/-40 TT88sR/-30
TT88c/-45 TT88sR/-34
TT88c/-50 TT88sR/-38
TT88c/-55 TT88sR/-42
TT88c/-60 TT88sR/-46
TT88c/-65 TT88sR/-50
TT88c/-70 TT88sR/-54
TT88c/-75 TT88sR/-58
TT88c/-80 TT88sR/-62
TT88c/-85
TT88c/-90
TT88c/-95
TT88c/-100

Tabla 5.1: Distancia en mm. entre los cortes del atlas de Talairach-Tournoux.
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5.2. Trabajos previos

Nowinski et al. [Nowi 97] fueron los primeros en realizar una reconstruccién 3D del atlas
de Talairach-Tournoux y atlas de Schaltenbrand-Wahren [Scha 77]. El método que utilizan

para reconstruir la superficie estd basado en el algoritmo de Marching Cubes [Lore 87].

Figura 5.1: Reconstrucciéon tridimensional del atlas de Talairach-Tournoux realizada por

Nowinski et al. [Nowi 97].

Ganser et al. [Gans 04] también reconstruyen el atlas de Talairach-Tournoux
tridimensionalmente. Para ello parten del atlas impreso de Talairach, donde digitalizan
los cortes coronales de éste. Una vez digitalizados los cortes eliminan las etiquetas.
Posteriormente, aplican el algoritmo de Delauney [Corr 87| (modificacién de éste realizada
por Geiger [Geig 93]), junto con el método de Marching Cubes [Lore 87] que permite la
reconstruccion de superficies. En este caso solo reconstruyen un hemisferio. En la figura 5.2
se observa como quedé la reconstruccion de los ventriculos.

Al igual que Ganser et al., Gao et al. [Gao 06] realizan una reconstruccién 3D del atlas

de Talairach-Tournoux utilizando el mismo método.
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Figura 5.2: Reconstruccién tridimensional de los ventriculos del atlas de Talairach-Tournoux

realizada por Ganser et al. [Gans 04].

5.3. Algoritmo de reconstrucciéon del atlas

5.3.1. Obtencion de los cortes del atlas

En primer lugar, se digitalizaron los cortes axiales del atlas de Talairach-Tournoux
[Tala 88]. A dichos cortes se les asigné a cada una de las estructuras un color diferenciador y

se rellend el drea de la estructura con este color (figura 5.6).

Figura 5.3: Relleno mediante un color del area de las estructuras.
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5.3.2. Algoritmo de interpolacion de cortes

Para realizar la reconstruccién del atlas de Talairach-Tournoux, se utilizé el método
de Lausuch et al. [Laus 03] que permite realizar la reconstruccién tridimensional del atlas
de Schaltenbrand-Wahren [Scha 77]. El algoritmo de interpolacién parte de las imagenes
segmentadas correspondientes a los cortes del atlas en un plano de corte, por ejemplo
axial, generando el volumen interpolado del mismo. Estas imédgenes poseen unas lineas
que corresponden con los ejes de coordenadas en el sistema de coordenadas de Talairach.
Basandose en esta informacion, el algoritmo alinea los cortes del atlas. En dicho proceso, se
observa que existen cortes de mayor tamano que otros, que sobresalen unos con respecto a los
otros. El primer paso del algoritmo detecta la interseccién minima de entre todos los cortes y
elimina la parte sobrante. Al final de este proceso, todas las imédgenes tienen el mismo tamano.
El algoritmo de interpolacién es local, es decir, interpola una estructura entre dos cortes, por
lo que realizara tantas pasadas como sea necesario para interpolar todas las parejas de cortes
de todas las estructuras.

Debido a la localidad del algoritmo, éste trabaja sobre dos imagenes A y B las cuales
son binarias. Estas imagenes se obtienen a partir de las del atlas marcando el area de la
estructura a interpolar a 1 y el resto a 0. Un pixel es de estructura si pertenece al area donde
estd definida la estructura o de lo contrario es un pixel vacio.

El primer paso del algoritmo superpone las dos imdgenes generando un mapa de zonas.
Las parejas de puntos obtenidas a partir de la superposicién de las dos imagenes pueden tener

una de estas combinaciones:
1. Los dos pixeles estan vacios.
2. Los dos pixeles pertenecen a una estructura.
3. Los dos pixeles son diferentes.

Teniendo en cuenta esta clasificacion, las dreas que aparecen en el mapa generado se

clasifican en 4 tipos:
1. La zona vacia, donde no existe la estructura en ninguno de los dos cortes.

2. La zona llena, donde existe la estructura en los dos cortes.
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3. La zona de decrecimiento, donde no existe la estructura en el corte superior pero si en

el inferior.

4. La zona de crecimiento, donde existe la estructura en el corte superior pero no en el

inferior. En la figura 5.4 se observa un ejemplo de cada tipo de zona.

—— Contorno Superior

—— Contorno Inferior

¢ ] Zona vacia

e 2 Zona llena

¥ 3 Zona crecimiento

i 4 Zona decrecimiento

Figura 5.4: Distintos tipos de zonas.

El algoritmo actiia en las zonas de crecimiento y decrecimiento para conseguir la
interpolacién. A partir del mapa de zonas se genera un mapa de alturas acotadas entre 0
v 1, a este valor se denomina altura h. Si se extrapola el mapa a 3D, utilizando como altura
de los nuevos voxels el valor en el mapa, se tiene la reconstruccion 3D de la estructura para
dos cortes consecutivos.

La informacién de cada pixel del mapa depende de la zona donde se encuentra. Es decir,
si esta en una zona de decrecimiento, el pixel tiene como base la imagen inferior, crece hacia

arriba segin h, mientras que si es una zona decreciente, el pixel tiene como base la imagen
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Corte Superior
11
/ /,
7 :
i /
4 7 5 5
oY Corte inferior
- ot i -t : .
decrecimiento Zona llena Crecimiento

Figura 5.5: Reconstruccién 2D a partir de un mapa 1D.

superior y crece hacia abajo segin (1 — h). En la figura 5.5 se muestra un ejemplo de la
reconstruccién 2D a partir de un mapa 1D.

Para obtener la altura de un véxel del mapa de alturas se calcula una ecuacion dependiente
de la funcién aplicada al pixel correspondiente en el mapa de zonas, esta funcién depende de

la zona en que se encuentre el pixel. Para la zona de crecimiento, la funcién es:

dy
h=— 5.1
dr, +dy (5:1)
Para la zona de decrecimiento, la funcion es:
dr,
h= —2 5.2
dr, + dy ( )

Donde dy es la distancia mas corta desde el pixel a cualquier pixel de la zona vacia y dj,
es la minima distancia desde el pixel a cualquier zona llena.

Una vez generado el mapa de alturas se pueden obtener las imagenes interpoladas. Para
ello se tiene, la imagen de altura 0 es la imagen del corte inferior, la imagen de altura 1 es el
corte superior, mientras que cualquier imagen entre 0 y 1 es el corte interpolado a partir del
mapa de alturas y el mapa de zonas. Siendo H la altura de la imagen que se quiere interpolar,

para cada pixel se sigue el siguiente criterio:
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= Si un pixel pertenece a la zona vacia no se colorea para ninguna altura.
= Si un pixel pertenece a la zona llena se colorea para todas las alturas.

= Si un pixel pertenece a la zona de crecimiento se coloreara en la imagen interpolada
siempre que la altura de la imagen H sea mayor que la altura del pixel en el mapa de

alturas h. Es decir: h > H.

= Si un pixel pertenece a la zona de decrecimiento se coloreard en la imagen interpolada
siempre que la altura de la imagen H sea menor que la altura del pixel en el mapa de

alturas h. Es decir: h < H.

Una vez interpolados todos los cortes de todas las estructuras se combinan para generar
el volumen del atlas.

Existe un problema con esta solucién y es que aquellas estructuras que solo aparezcan
en un corte, no se pueden interpolar, por lo que apareceran huecos vacios. Para solucionar
este problema se realiza una segunda pasada de interpolacién. En este caso se detectan las
estructuras a las que pertenecen los huecos. Esto se consigue analizando los cortes originales
y el corte correspondiente del volumen del atlas. Estas estructuras solo pueden ser aquéllas
que no hayan sido interpoladas. Una vez detectada una de estas estructuras, se rellena todo
el hueco con el color de dicha estructura.

En la figura 5.6 se muestra un ejemplo de como se ha creado un corte intermedio del atlas
de Talairach-Tournoux.

Por dltimo, una vez obtenidos los cortes intermedios del atlas, ya se puede realizar
la reconstruccién tridimensional de éste. Para ello basta con aplicar una triangulacion de
Delanauy [Corr 87], seguida de una reduccién del nimero de poligonos mediante el método

de Marching Cubes [Lore 87].

5.4. Resumen

El atlas de Talairach-Tournoux presenta dos limitaciones importantes. Existe gran
distancia entre los cortes y ademds ésta no es uniforme. Para solventar este problema, en esta
tesis se ha desarrollado un algoritmo que permite realizar una reconstruccién tridimensional

del atlas de Talairach-Tournoux.
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(a) (b) (c)

Figura 5.6: (a) Corte axial del atlas de Talairach-Tournoux que se encuentra a una distancia
de -1 mm. (b) Corte axial del atlas de Talairach-Tournoux que se encuentra a una distancia de
0 mm. (Corte interpolado) (c) Corte axial del atlas de Talairach-Tournoux que se encuentra

a una distancia de +1 mm.
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Capitulo 6

Segmentacion del cortex y
ventriculos cerebrales utilizando

Modelos Activos de Apariencia

En este capitulo se presenta, en primer lugar, el concepto de segmentacién y su
aplicacién en el campo de imagen médica. Posteriormente, se abordard uno de los objetivos
principales de esta tesis, que es la segmentacién del cértex y ventriculos cerebrales en
imagenes de Resonancia Magnética. Para ello se describird detalladamente el método de
los Modelos Activos de Apariencia. Posteriormente, se describira el método de segmentacién
implementado en esta tesis. Dicho método estara basado en el método de los Modelos Activos
de Apariencia y el atlas de Talairach-Tournoux. Por tltimo, se mostraran los resultados

obtenidos mediante este método de segmentacion.

6.1. Segmentaciéon en imagen médica

La segmentacion de imdagenes se ocupa de descomponer una imagen en sus partes
constituyentes, es decir, los objetos de interés y el fondo, basandose en ciertas caracteristicas
locales que permiten distinguir un objeto del fondo y los objetos entre si [Gonz 08].

Matematicamente se define la segmentacién de una imagen I : D — R en las regiones R;,
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i=1,---,k, como un particién del dominio D en subconjuntos R;, de forma que:
k
D=|JR (6.1)
i=1

donde una de las regiones R; puede ser considerada como fondo y las regiones no tienen que
ser necesariamente disjuntas, es decir, R; N R; = @ (por ejemplo cuando se segmentan los
vasos sanguineos).

La segmentacién es de vital importancia en el campo de imagen médica, ya que permite
ayudar en el diagnodstico de distintas patologias y en la evaluacién de la respuesta a un
determinado tratamiento. Por ejemplo, en una operacién de neurocirugia cualquier dano en
un sistema neurofuncional (el cual estd compuesto por grupos de neuronas que transmiten
y coordinan senales), o en un vaso sanguineo, puede provocar danos funcionales graves e
irreversibles: una hemianopsia (disminucién o pérdida completa de la visién en una mitad del
campo visual de uno o ambos 0jos), paralisis y hemorragias, entre otros. Por esta razén, estos
sistemas y el aparato circulatorio del cerebro representan zonas de riesgo para el neurocirujano
responsable de la intervencion, y debe ser bien conocida su ubicacién con el fin de evitar todo
tipo de lesién. Este hecho ha llevado a desarrollar una planificacion preoperatoria importante
que involucra técnicas que tienen como objetivo minimizar estos riesgos.

La segmentacién de las distintas estructuras cerebrales permite confirmar y localizar los
sistemas neurofuncionales y los flujos sanguineos. Se obtiene asi informacion vital que redunda
en diagnosticos mas precisos, facilitando el andlisis preoperativo y que permite, también,
disponer de guifas y referencias oportunas durante la intervencién quirdrgica.

El problema de segmentacion en imagen médica es sumamente complejo. A pesar de
los esfuerzos realizados por la comunidad cientifica, sobre todo en los dltimos 10 anos, por
encontrar un método de segmentacién estandar que se adapte a cualquier tipo de situacién
(modalidad de imagen, patologia, caracteristicas del tejido,...), se sigue sin encontrar uno que
destaque por encima de otros en cuanto a calidad de los resultados y coste computacional.

El objetivo de este apartado es abordar las distintas técnicas de segmentacién en imagenes
de Resonancia Magnética cerebral.

Si se considera el grado de interaccién que el usuario puede realizar, la segmentacién se

puede clasificar como (tabla 6.1):

= Manual. En este caso el procedimiento de segmentacion se realiza manualmente por
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el experto mediante el uso de las herramientas informéticas adecuadas. Sin embargo,
el andlisis de una imagen conlleva la inspeccién de un gran volumen de datos, lo que
requiere muchas horas de trabajo por el experto y posiblemente un alto indice de errores

e inexactitudes en la clasificacion de los datos.

= Semiautomatica. La dificultad que representa la segmentacién manual de imagenes
ha generado el desarrollo de un gran ntmero de métodos méas o menos automaticos
(semiautomadticos), que combinan etapas automadticas, pero el usuario sigue el proceso

en todo momento y debe intervenir en algunos pasos.

= Automatica. El proceso se realiza sin interaccién por parte del usuario. Lo que
conlleva una disminucién de los errores en la estimaciéon. Dada la variabilidad biolégica
y caracteristicas diversas de los tejidos, la segmentacion automatica, sigue siendo un

problema en la actualidad dificil de resolver.

Manual Semiautomatica Automatica
Control Depende de la
del usuario Total interfaz empleada Ninguno
Tiempo
empleado por Muy alto Depende de la Ahorra tiempo
el usuario implementacién
Reproducibilidad Total para
de los Ninguna Ninguna el mismo
resultados conjunto de datos
Implementacion
practica Sencilla Moderada Dificil

Tabla 6.1: Tabla comparativa atendiendo al grado de interaccién que puede realizar un usuario

al realizar la segmentacion.

Por dltimo, se puede realizar una clasificacién atendiendo a las caracteristicas del método

de segmentacién utilizado:
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» Métodos basados en el nivel de intensidad de los pixeles (voxels). Solo son
aplicables en casos muy simples o como preprocesamiento inicial de las imagenes, antes
de realizar un método de segmentacién mas complejo. Estos métodos son también

conocidos como métodos de umbralizacién [Gonz 08].

Métodos de segmentaciéon basados en la biusqueda de los contornos. Al igual
que los métodos anteriores solo son aplicables como preprocesamiento inicial de las
imagenes y en casos muy simples. En la literatura también son conocidos como métodos
de deteccion de bordes. En este apartado destaca el método de segmentacion de Canny

[Cann 86].

Meétodos de segmentacion basados en regiones. Estos métodos tienen en cuentan
las propiedades de conectividad entre las regiones. El algoritmo conocido como

crecimiento de regiones es un claro exponente de este tipo de métodos [Gonz 08].

Meétodos de segmentacién basados en modelos deformables. En este caso, dada
una representacion explicita o implicita del modelo éste se deforma hasta ajustarse
a la regién que se desea segmentar. En este apartado destaca el método de Snakes

[Xu 98, Dava 95] y el método Level-Sets [Duay 05].

Métodos de segmentacion basados en atlas. Un conjunto de estructuras que
previamente fueron segmentadas, son registradas con las estructuras homdlogas de las
imagenes que se desean segmentar. La naturaleza de los métodos permite que éstos
sean abordados como un método de registro entre imagenes. Por tanto, estos métodos

se abordaran en profundidad en el capitulo de registro de imagenes [Brow 92, Main 98].

Métodos de segmentacion hibridos. Son una combinacién de diferentes métodos
de segmentacion que, generalmente, al ser combinados producen mejores resultados que

si se utilizase solo uno de ellos.

Otros métodos de segmentacién. En la literatura se pueden encontrar métodos de
segmentacion que debido a su particular naturaleza no se pueden englobar en ninguno de
los métodos anteriormente descritos. Entre estos métodos destacan el método Watershed

[Lett 04], las técnicas de Clustering [Deon 07, Boud 00, Gree 06], los Modelos Activos de
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Apariencia [Coot 98, Coot 01b] y las técnicas basadas en Redes Neuronales Artificiales

[Popp 06, Ozka 93].

En las siguientes secciones se abordara con mas detalle algunos de estos métodos de

segmentacion.

6.1.1.

Técnicas de umbralizacion

Se trata de definir un umbral para la intensidad de las imédgenes, de forma que separe los

objetos de interés respecto del fondo. Para su aplicacién se exige una clara diferencia entre

los objetos y el fondo de la escena. La técnica maés utilizada es la segmentacion por analisis

del histograma. Dentro de este tipo de técnicas se pueden destacar las siguientes:

Método de Otsu. Este método busca el umbral que minimiza la varianza acumulada

de cada objeto por separado.

Método P-Title. Este método busca automaéaticamente el umbral, pero para ello
necesita conocer el porcentaje de imagen que ocupa el objeto u objetos. Ademas sélo se
puede aplicar en el caso de que el histograma sea bimodal, es decir, que contenga dos

regiones de gris diferenciadas.

Método Isodata. Se trata de una técnica iterativa que se basa en calcular sucesivos

valores de umbrales que dividen el histograma en dos partes.

Método del triangulo. Este método se basa en el andlisis del histograma para
encontrar el valor correcto del umbral. Asi, en primer lugar se traza una recta entre
el valor maximo del histograma b4, v €l valor minimo b,,;,. Entonces para todos los
valores b tales que by, < b < b, se calcula la distancia entre la recta trazada y el
histograma h(b). El valor del umbral elegido es el valor de intensidad by, para el que se

maximiza la distancia entre h(bp) y la linea.

La umbralizacién es una de las técnicas de segmentacién més sencilla y por tanto, mas

utilizada. No obstante, esta técnica de por si no es suficiente cuando se necesita segmentar

objetos mucho méas complejos, como es el drea de imagen médica.
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6.1.2. Deteccién de bordes

La deteccién de bordes es el procedimiento més habitualmente empleado para la deteccion
de discontinuidades. Un borde se define como la frontera entre dos regiones con nivel de gris
relativamente diferente. Los bordes suministran una valiosa informacién sobre las fronteras
de los objetos y pueden ser utilizados para segmentar la imagen, reconocer objetos, etc.
Los bordes se pueden ver como un cambio brusco del nivel de gris en los pixeles. La idea
bésica de cualquier detector de bordes es el calculo de un operador local basado en distintas
aproximaciones discretas de la primera y segunda derivada. Dos de los métodos més utilizados

son el Laplaciano y el gradiente de una imagen [Gonz 08].

6.1.2.1. Gradiente de una imagen

El gradiente de una imagen I(x,y) en la posicién (x,y) viene dado por el vector:

I, oI

VI = =| % (6.2)
I or
Y Jy

El vector gradiente siempre apunta en la direccién de la maxima variacién de la imagen [
en el punto (z,y). En la deteccién de bordes es muy importante la magnitud de este vector,

denominado como gradiente de la imagen, denotado por VI y dado por:

VI=||VI||= /12 + 12 (6.3)

En general, el gradiente se suele aproximar mediante la expresion:
VI = |L| + |1] (6.4)
La direccién del vector gradiente también es una cantidad importante. Sea a(z,y) el

angulo del vector VI en el punto (x,y). Entonces se tiene que:

Iy(x, y)
T.(.9) (6.5)

Las derivadas se pueden implementar digitalmente de varias formas. Entre los operadores

a(z,y) = arctan

mas populares para determinar las derivadas parciales se encuentran los de Roberts, Prewiit,
Sobel y Frei-Chen (figura 6.1). El requisito béasico de cualquier operador de derivacién es que
la suma de los coeficientes de la méscara sea nula, para que la derivada en una zona uniforme

de la imagen sea cero.
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01 1] 0
10 0-1
(a)

1101 1]-1 -1
1101 0/0]0
1101 111
(b)

1101 1]-2-1
2102 000
1101 121

1101 11v2]-1
V2101(+v2 0| 0 |0
1001 11v2]1

(d)

Figura 6.1: Operadores de derivacién: (a) de Roberts (b) de Prewitt (c) de Sobel y (d) de
Frei-Chen.
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6.1.2.2. Laplaciano de una imagen
El Laplaciano de una imagen I(x,y) es una derivada de orden dos definida por:

0*I 9%
ViI=5+4 5

ox?  Oy? (6.6)

Al igual que en el caso del gradiente, se puede implementar en forma digital de varias
formas. Puesto que el Laplaciano es un operador de derivacion, la suma de los coeficientes
debe ser cero. Ademads, el coeficiente asociado con el pixel central debe ser positivo y los demaés
coeficientes negativos o ceros. En la figura 6.2 se puede ver una mascara para el Laplaciano,
mientras que la figura 6.3 muestra un ejemplo de este operador aplicado en una imagen de

Resonancia Magnética.

Figura 6.2: Mascara utilizada para calcular el Laplaciano.

6.1.2.3. Meétodo de Canny

Por tltimo, cabe citar el detector de contornos de Canny [Cann 86]. Este consiste en
calcular el gradiente de la imagen, seguido de un proceso de supresién no méxima para
reducir el ancho de los bordes, para finalmente aplicar una funcién de histéresis basada en

dos umbrales con el fin de reducir la posibilidad de aparicion de contornos falsos.
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Figura 6.3: Laplaciano de una imagen de Resonancia Magnética.

6.1.3. Crecimiento de regiones

Los métodos orientados a regiones constituyen un enfoque poderoso de segmentacion de
imégenes, orientados a la bisqueda de regiones uniformes dentro de la imagen, basandose en la
idea de conectividad y similitud de los pixeles [Gonz 08]. El esquema de crecimiento considera
como entrada una imagen de dimensiones arbitrarias. Dentro de ella, cada regién de interés
comienza a formarse a partir de uno o més pixeles considerados semillas y evoluciona por
incorporacion de aquellos vecinos a los ya integrados que satisfacen la condicién de aceptacién
establecida. El proceso finaliza cuando no hay maés elementos que cumplan la condicién,
obteniendo como salida una matriz de iguales dimensiones que la imagen original, en la cual
aparecen rotuladas las posiciones correspondientes a los pixeles incluidos en una region. Esta
técnica suele utilizarse como apoyo a la segmentaciéon manual. Uno de los ejemplos mas claros

de aplicacion de esta técnica es la segmentacién de tumores.

6.1.4. Método Watershed

La segmentacién por crestas y valles surge a partir de la asimilaciéon de conceptos de
topografia: valles y crestas de divisién de aguas. La idea es que las imdagenes se pueden
interpretar como superficies topograficas en las que el valor del gradiente representa la altitud.
De este modo, los bordes de las regiones corresponderan a valores altos de cresta y los valores
interiores corresponderan a valles. Los valles de la superficie topografica son homogéneos en

el sentido de que todos los pixeles del valle estan conectados con el fondo del valle por un
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camino mondétonamente descendiente en altitud. Los valles representan las regiones de imagen
segmentada. En la figura 6.5 se ilustra esta idea de crestas y valles; la imagen de la izquierda
representa el perfil de una imagen dada utilizando sus niveles de gris y la de la derecha ilustra

minimos locales de nivel (altitud), que drenen valles, y maximos locales, que drenen crestas.

(a) (b)

Figura 6.4: (a) Corte axial de una imagen de Resonancia Magnética (en color aparecen las
distintas semillas) (b) Resultado final de la segmentacién con el método de crecimiento de
regiones.

-/l erestas

CE valles

Figura 6.5: Crestas y valles.

Al igual que los otros algoritmos de segmentacion, el método Watershed se utiliza a

menudo en el campo de imagen médica [Cate 05, Lett 04].
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6.1.5. Contornos activos

En la técnica de segmentacion llamada contornos activos [Dava 95], los contornos modelan
las fronteras entre un objeto, el fondo y el resto de objetos de la imagen. Permiten extraer los
contornos de los objetos de interés basandose en modelos que utilizan informacién a priori de
la forma de los objetos. Estas técnicas son mucho més robustas frente a la presencia de ruido
y otros elementos espureos. También permiten segmentar imagenes mucho mas complejas que
las imagenes para las que eran aplicables los métodos de segmentacién de bajo nivel, como
son las imagenes médicas.

Dentro de los contornos activos se pueden encontrar los llamados snakes. Los snakes
son mecanismos para dar cierto grado de conocimiento a priori a la interpretacién de la
imagen a bajo nivel. En lugar de esperar que propiedades deseables de los contornos como
son continuidad y suavidad provengan de los datos de la imagen, estas propiedades se imponen
desde el principio.

Se impone un modelo elastico de curva continua y flexible, que posteriormente se
ajustara a los datos de la imagen. Variando los pardametros de elasticidad de la curva se
puede controlar la cantidad de informacién a priori que se asume. El modelado a priori se
puede hacer mas especifico construyendo un conjunto de curvas flexibles que formaran el
contorno global, con un conjunto de pardmetros que controlen las variables cinéticas de la
curva, como por ejemplo, los tamanos de las diferentes partes y los dngulos con los que se
unen. Un modelo como éste recibe el nombre de patrén deformable y es un mecanismo muy
potente para buscar estructuras conocidas en una imagen.

Un snake se puede definir como una curva spline minimizadora de energia, guiada por
fuerzas restrictivas externas e influenciada por fuerzas de la imagen, que tiende a localizarse en
caracteristicas de ésta como lineas y bordes. Es, por tanto, un contorno activo que evoluciona
de forma dindmica hacia los contornos relevantes de la imagen. El snake también posee una
serie de fuerzas internas que sirven para imponer restricciones de suavidad, es decir, para
regularizar la solucion. Las fuerzas de la imagen empujan al snake hacia caracteristicas de
la imagen como lineas, bordes y contornos subjetivos, mientras que las fuerzas restrictivas
externas anaden informacion de alto nivel para hacer que el snake se vaya hacia el minimo

local deseado.

Formalmente el snake se representa como una curva paramétrica mediante r(t) =
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(x(t),y(t)), con t € (0,1). Su funcional de energia se puede definir como:

1 1 1
Esnake(t):/0 Emt(r(t))dt+/0 Eimg(r(t))dt+/o Eres(r(t))dt, (6.7)

donde Ej,; representa la energfa interna del snake, Ej,4 las fuerzas de la imagen y E., las
fuerzas restrictivas externas.

Los snakes son muy utilizados en el campo de imagen médica [Xu 98, Dava 95|, y
generalmente requieren la inicializacién manual de la curva. La calidad de la segmentacién

dependera en gran medida de la inicializacién de la curva.

6.1.6. Técnicas de Clustering

Segiin la tesis de Manjén [Manj 06], y cito literalmente: el clustering es una familia de
clasificadores no supervisados que realizan la clasificacién de los datos en base a la propia
estructura de los mismos. Esta clasificacion se realiza en base a un proceso iterativo que
trata de cumplir unos criterios de homogeneidad intraclase. La finalidad del clustering es
determinar las agrupaciones intrinsecas de un conjunto de datos sin etiquetar. Para ello utiliza
algun criterio de homogeneidad que suele basarse en el uso de distancias (generalmente la
euclidea). Entre las técnicas mas populares de clustering en el campo de imagen médica se

pueden citar:
» k-Medias [Deon 07].
» Fuzzy C-Medias [Boud 00].

» Mixturas de Gaussianas [Gree 06].

6.1.7. Otras técnicas de segmentacion

Ademsds de las técnicas anteriormente mencionadas, se suelen utilizar técnicas como Redes
Neuronales Artificiales (RNA) [Popp 06, Ozka 93]. Las RNA son sistemas de reconocimiento
no paramétricos que pueden generalizarse aprendiendo de ejemplos. Son particularmente
utiles en problemas donde la toma de decisiones no sigue un patrén determinado y no se tiene
un conocimiento explicito acerca de la funciéon de densidad de probabilidad que gobierna al

fenémeno.
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6.2. Modelos Activos de Apariencia

Los Modelos Activos de Apariencia (AAMs) son modelos estadisticos que pueden
representar variabilidad tanto en forma como en textura estableciendo una parametrizacién
compacta de estos elementos con base en un conjunto de entrenamiento el cual, es un grupo
de imagenes etiquetadas, donde manual, semi o automaticamente se localizan puntos clave
en cada objeto de interés [Steg 04al.

El algoritmo de Modelos Activos de Apariencia, se introduce en 1998 por Edwards et
al. [Edwa 98]. Es una generalizacién del conocido Active Shape Models (ASMs) [Coot 99a],
que utiliza toda la informacién de la imagen comprendida por el objeto de interés, en
lugar de utilizar unicamente la forma de éste. Los Modelos Activos de Apariencia se han
aplicado exitosamente en diversas areas, entre las cuales destacan el drea de imagen médica
y seguimiento y deteccién de caras [Steg 04a]. En las siguientes secciones se describird este
método de segmentacion, partiendo este andlisis de la descripcién de la forma mediante el

andlisis por componentes principales.

6.2.1. Descripcion de la forma

Una forma planar puede ser descrita mediante un conjunto finito de puntos de control

(figura 6.6), en forma vectorial:
X = [&1, %9, Tny Y1, Y2, 5 Yn) (6.8)
Andlogamente una forma tridimensional se puede describir como:
X = [T1,22, T, Y1, Y2, 00+ 5 Yoy 215 22,70 7Zn]T (6.9)

Existen diversos sinénimos para describir los puntos de control, entre ellos, se pueden
destacar los siguientes: puntos homdlogos, nodos, vértices, marcas fiduciales, puntos clave,
puntos del modelo, etc.

Si se quiere obtener una verdadera representacion de la forma, ésta deber ser invariante
a su localizacién, rotacion y escalado, es decir, invariante a transformaciones afines. Esto
permite situar las formas en un sistema de referencia comin donde es posible realizar las

comparaciones entre ellas.
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Figura 6.6: Representacion de la forma mediante un nimero finito de puntos.

6.2.1.1. Comparacion entre dos formas

Para comparar las formas se suelen usar diferentes métricas, entre las mas usadas se

pueden citar las tres siguientes:
» Distancia de Hausdorff [Hutt 93].
» Energia de tensores [Scla 95].
» Distancia Procrustes [Dryd 97].

En las dos primeras métricas no es necesario que ambas formas tengan el mismo nimero
de puntos, mientras que para la distancia Procrustes si que es necesario que se cumpla dicha

condicion. La distancia Procrustes entre dos formas se calcula de la siguiente forma:
= Se calcula el centroide de cada forma.
= Se reescala cada forma para que tengan el mismo tamario.
= Se alinean la posiciones de las dos formas respecto a sus centroides.
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= Se alinea la orientacién de las formas respecto a su rotacion.

Matematicamente se define la distancia cuadratica Procrustes entre dos formas, x1, y o,
como la suma de las distancias al cuadrado de los puntos después de la alineacion:

n

Pc% = Z[(‘Th - $i2)2 + (yil - %2)2] (6'10)
=1

El centroide de una forma se puede interpretar como el centro de masas de un sistema

fisico donde cada unidad de masas es un punto de control de la forma.

(5.5) = (in . Zyz) (6:11)
=1 =1

Para realizar el segundo paso es necesario establecer una métrica para el tamano. En

particular se utilizara la norma de Frobenius:

S(@) = | D @i —2)% + (v — 9)?] (6.12)

i=1

El calculo de la distancia Procrustres entre dos formas puede ser resuelto como un
problema de optimizaciéon mediante el ajuste por minimos cuadrados, es decir, si x; v X2
son dos formas, entonces se trata de encontrar la transformaciéon afin, T, que minimiza
|T(x1) — x2|?. Alternativamente, Bookstein [Book 97] resuelve este problema usando una
descomposicién por valores singulares en el caso de la orientacion entre las dos formas. En la

siguiente seccién se extendera este estudio a un conjunto de formas.

6.2.1.2. Comparacion entre un conjunto de formas

A pesar de que existe una solucién analitica para realizar la alineacién de un conjunto de

formas [Horn 87], el método iterativo sugerido por Bookstein [Book 97] puede ser suficiente:
1. Se elige la primera forma como una estimacién de la forma media.
2. Se alinean todas las formas restantes respecto a la forma media.
3. Se recalcula la estimacion de la forma media con las formas alineadas.

4. Si la media estimada ha cambiado volver al paso 2.
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(a) (b)

Figura 6.7: (a) Un conjunto de 36 formas no alineadas (ventriculos cerebrales) (b) Forma

media Procrustes.

El método convergera si la forma media no cambia significativamente tras una iteracién.
Si se desea obtener la forma media de un conjunto de formas se puede usar la forma media

Procrustes (también conocida como media Frechét):

1 N
x= z; X; (6.13)
1=

siendo N el niimero de formas.

La figura 6.7 muestra un ejemplo de la forma media resultante respecto a un conjunto de
36 formas no alineadas utilizando la ecuacién 6.13. La figura 6.7 (a) también se le conoce como
Modelo de Distribucién de Puntos (MDP). El Modelo de Distribucién de Puntos describe un
espacio reducido de las posibles formas del objeto. En la siguiente seccién se estudiara cémo

modelar la variacién de dicho modelo.

6.2.1.3. Variabilidad de las formas

El Anélisis de Componentes Principales (PCA) es un método estadistico introducido por
Pearson en 1901 [Pear 01] que permite la simplificacién y reduccién de la dimensionalidad

de un conjunto de datos con numerosas variables. Técnicamente, el Analisis de Componentes
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Principales busca la proyecciéon segin la cual los datos queden mejor representados en
términos de minimos cuadrados.

El PCA construye una transformacion lineal que escoge un nuevo sistema de coordenadas
para el conjunto original de datos en el cual la varianza de mayor tamano del conjunto de datos
se captura en el primer eje (llamado el Primer Componente Principal), la segunda varianza
mas grande es el segundo eje, y asi sucesivamente. Para construir esta transformacién lineal
debe construirse, primero, la matriz de covarianza o matriz de coeficientes de correlacién.
Debido a la simetria de esta matriz existe una base completa de vectores propios de la misma.
La transformacién que lleva de las antiguas coordenadas a las coordenadas de la nueva base
es precisamente la transformacion lineal necesaria para reducir la dimensionalidad de datos.
Ademi4s las coordenadas en la nueva base dan la composicién en factores subyacentes de los
datos iniciales.

Una de las ventajas del PCA para reducir la dimensionalidad de un grupo de datos es
que retiene aquellas caracteristicas del conjunto de datos que contribuyen méas a su varianza,
manteniendo un orden de bajo nivel de los componentes principales e ignorando los de alto
nivel. En este caso el Anélisis de Componentes Principales permitira describir la variacién de
la forma media.

Como se habia comentado, el Anélisis de Componentes Principales consiste en calcular los
valores y vectores propios de la matriz de covarianza de las formas alineadas. Si se considera el
conjunto de N formas, S = {x1,X2,...,Xx}, se define la matriz de covarianza de un conjunto

de formas como:
| N
— PR— ~ Pp— ~ T
Cs = N E_l (xi —X)(x; — X) (6.14)

siendo la matriz C real y simétrica.
El efecto de la correlacion entre los puntos puede enfatizarse dividiendo la matriz de

covarianza por la varianza, de aqui se obtiene la matriz de correlacion:

r=V.c,vr (6.15)
donde:
1 .00
1 7
Vi=diag | —m——=|=| ¢+ *-. (6.16)
diag(Cs)
0 oL
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Los ejes principales de la forma elipsoidal de dimension 2n-ésima viene dada por los

vectores propios, ®,, de la matriz de covarianza:
Cs®, = D A, (6.17)

Siendo Ag una matriz diagonal de valores propios:

Ay = (6.18)
)\Qn

correspondiente a los vectores propios de las columnas de &g, donde A\; > ;41

D= 1| ¢ - bon (6.19)

A su vez el valor propio \; correspondiente al vector propio ¢; representa la varianza
de datos en la direccién de este vector propio. Por tanto, una nueva forma puede generarse

mediante la forma media, X, junto con una combinacion lineal de los vectores propios:

x = X + ®,b, (6.20)

donde by son los pardmetros de forma del modelo.

Por tanto, se ha llegado a que a partir de una representacién de la forma por puntos a
una representacién modal de ésta, donde los modos representan el porcentaje de variacién
de la forma. Se puede observar que los vectores propios son los vectores desplazamiento que
indican cémo se deforma la forma media (figura 6.8). De lo visto anteriormente subyace la
pregunta de cuantos modos son necesarios para captar la variacion de la forma. Si se quiere
obtener un porcentaje p de variacién en el conjunto de entrenamiento, son necesarios d modos

que satisfagan:
d D 2n
ZAZ» > ﬁz/\i (6.21)
i=1 =1
De esta forma se consigue una regularizacién del espacio de soluciones. Por ejemplo, si se

quiere capturar el 95 % de la variabilidad de los ventriculos solo son necesarios 12 pardmetros.

En la figura 6.9 aparecen algunos de estos modos de variaciéon de los ventriculos.
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Figura 6.8: Deformacién producida sobre la forma media utilizando el primer vector propio.

La deformacién vendra dada por un desplazamiento de los vectores.
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(a) by = (b) by =
- -
(c) by= (d) by = +3v s
- -
(e) bs=—v\s (f) bs=+V\
- -
(8) ba=-3vV\ (h) by =+3vVs

Figura 6.9: Distintos modos de variacion de los ventriculos.
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6.2.2. Modelos de textura

Una vez generado el modelo estadistico de forma se obtuvo la forma media. Utilizando
la forma media se deforma cada una de las muestras que forman el modelo hasta la forma
media, obteniéndose un nuevo conjunto de imagenes. Para realizar la deformacion, se necesita

determinar la funcién transformacién, 7', de forma que:

T:QCR> — QCR? (6.22)

(isyi) — (Ti,0i)

siendo €2 los puntos de control del modelo de forma asociado a cualquiera de las imagenes
del modelo, mientras Q* estd formado por los puntos de control de la forma media del
modelo. A los dos conjuntos de puntos se les aplica el algoritmo de triangulacién de Delaunay
[Corr 87], con el fin de obtener una malla de tridngulos (figura 6.10). Finalmente se obtiene
T mediante una transformacién affn a trozos o usando la funcién de base radial Thin Plate
Spline [Steg 04a]. Una vez obtenida la transformacién se muestrea la textura sobre la nueva
forma utilizando el algoritmo de interpolacion bilineal. El modelo estadistico de textura se
construye en base a estas nuevas imagenes.

Se definird la textura de una imagen como la intensidad luminica de los pixeles. Su

representacién matematica es el vector:

g=191,92.- -, 9m]" (6.23)

siendo m el niimero de pixeles del objeto.
Para minimizar el efecto de variaciones de la textura debidas a la iluminacién se aplica

un escalado o y una traslacién [ sobre el vector g [Steg 04a].
g=(g—p)/a (6.24)

Nuevamente se recurre al Andlisis por Componentes Principales para generar un modelo
que represente la variabilidad de la textura. Si se considera un conjunto de N muestras de

textura normalizadas segin « y 3:

g= {g17g27"'agN} (625)
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Figura 6.10: Triangulacién de Delaunay de la forma de los ventriculos cerebrales.

se aplica el Analisis por Componentes Principales a las mismas y se obtiene el modelo de
textura:

g=g+ ®4b, (6.26)

siendo g el valor medio de la textura de los datos normalizados, ®,, una matriz de vectores
propios que representa los distintos modos de variacién de la textura y by los pardmetros

para este modelo.

6.2.3. Formulacién combinada de los modelos

En esta seccién se combinaran los modelos de forma y textura en una forma mas compacta
que dard como resultado el llamado modelo de apariencia. En las secciones anteriores se vio
que un objeto se puede construir mediante el modelo de parametros de forma, by, y textura,
by, luego para obtener una representacién mas compacta del modelo basta con eliminar la

correlacion existente entre éstos.
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Por tanto, se realiza un tercer Analisis por Componentes Principales de los pardmetros
concatenados de forma y textura, b, en el conjunto de entrenamiento. De aqui se obtendran

los parametros del modelo combinado, ¢, de forma que:
b=2o.c (6.27)

siendo ®. un conjunto de vectores propios.
Los parametros concatenados de forma y textura se pueden obtener facilmente debido a

la naturaleza lineal del modelo:

Wb, |\ W,oT(x — g) (6.28)

by ‘1>§(g -g)
donde Wy es una matriz de pesos diagonal que permite compensar la diferencia de escala
entre los modelos de forma y textura.
Simplificando las férmulas se llega a que el nuevo modelo de forma y textura puede ser

generado usando los parametros del modelo c:

x =x +O,W,'d..c (6.29)
g =g +9P,P.4c (6.30)
donde
i)
P, = o (6.31)
¢C7g

Por 1ltimo, el vector ¢ es conocido como vector de parametros de apariencia.

6.3. Btusqueda de los AAMs

Cuando estos modelos estadisticos de forma y textura buscan imagenes en nuevos ejemplos
de la clase de objetos que representan, de forma rapida y robusta, son llamados AAMs. La
buisqueda de los AAMs es un problema de optimizacién complejo en el que la diferencia entre
el objeto sintetizado por el AAM y la imagen actual debe ser minimizada.

El algoritmo original de biusqueda fue desarrollado por Edward et. al [Edwa 98], y
posteriormente mejorado por Cootes et al. [Coot 98, Coot 01b]. Mientras Edward et. al

[Edwa 98] utilizan un método de regresiéon multiple para realizar la bisqueda, la mayoria
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de métodos desarrollados posteriormente estan basados en la técnica que comunmente se
conoce como descenso del gradiente. En la siguiente seccién se describe el método realizado

por Cootes et al. [Coot 01b].

6.3.1. Meétodo del descenso del gradiente

El objetivo es encontrar los pardmetros que minimizan la diferencia entre la imagen
original y la sintetizada a partir del modelo de apariencia, en concreto, el vector de parametros
del modelo de apariencia ¢ y los pardmetros que determinan la transformacién afin (pose) en
2D: t = [tg, 1y, s,0]. En lo sucesivo se agruparan ambos pardmetros en un solo vector p, de
forma que p = [c, t]7.

El primer paso consiste en normalizar la textura de la imagen y el modelo de acuerdo a

la ecuacién 6.24, de forma que:

r(p) = gimagen(p) - gmodelo(p) (632)

donde r es comunmente llamado como el vector residual.

Por otra parte, se define el error E(p) como:

E(p) - Hr(p)H% = Hgimagen(p) - gmodelo(p)H% (633)

siendo || - ||2 la norma Ls.
Por tanto, el objetivo consiste en encontrar un nuevo conjunto de pardmetros que minimice

el vector residual r(-) respecto a la norma Lo, es decir:

argmin | |r(p” + p)ll3 (6.34)
P

Entonces, para resolver este problema se utilizarda un método iterativo basado en el
descenso del gradiente. El método finalizard tras alcanzar la convergencia o un numero
maximo de iteraciones. A continuacién se vera en qué consiste este método:

Si se realiza una expansién de Taylor de primer orden sobre r en p* se llega a:

Or(p*)
op

r(p* +dp) ~r(p*) + (6.35)
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donde p* estd en un entorno cercano de p* y

ory Ory
Op1 Opq
or(p*) or
op=—90p= L 6.36
op P = 5pP : : (6.36)
ory orr
op1 orq
Luego
orT or\ ' orT
= (G o) 5orp) = “Rx(e) (6.37)
Si se quiere que la solucién sea estable numéricamente es conveniente realizar una

descomposicién en valores singulares (SV D) de la matriz del Jacobiano, g—l’;, obteniéndose

la matriz pseudo-inversa, R.
Como la fase de bisqueda es un método iterativo, en cada paso del bucle se debe calcular
de nuevo el Jacobiano, operacién muy costosa debido al tamafno de la matriz, luego se realiza

la siguiente asuncion:

or(p*) _ r(p)
op op

es decir, el Jacobiano es constante en cada iteracién. En la practica, la matriz R solo se calcula

(6.38)

durante la construccion del modelo. Hasta ahora se tiene el paso fundamental del algoritmo,
luego el método completo de busqueda parte de la aproximacion inicial de los parametros,

Pg, hasta llegar al mejor ajuste:
1. Evaluar 1o = £(Pp) = Simage — Brmodelo-
2. Calcular el error inicial Ey = rorg.
3. Calcular 0p = —Rr(py).
4. Para k= 1.0, 1.5, 0.5, 0.25, 0.125, 0.0625], entonces p; = py + kdp y calcular ry.
5. Elegir k de forma que rir{ < Ej.
6. Siningin k cumple la condicién anterior, abandonar, en otro caso, aceptar p; y repetir.

Comunmente se utiliza una modificacién de este algoritmo basada en técnicas de
multirresolucién con el fin de disminuir el coste computacional [Steg 00].
Una de las alternativas mas populares al algoritmo es la realizada por Baker y Matthews

[Bake 01], conocida como el algoritmo composicional inverso, y al igual que el método de
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Cootes et al. [Coot 98, Coot 01b] consideran el valor del Jacobiano constante en cada una de

las iteraciones de bisqueda.

Cootes y Kittipanya [Coot 02] realizan una comparacién entre algunos de los algoritmos
de biisqueda mds populares, entre ellos, el algoritmo composicional inverso [Bake 01], el
algoritmo de forma de modelos de apariencia activa, el algoritmo de modelos de apariencia
directa y algoritmo de bisqueda de Cootes et al. [Coot 01b]. Tras realizar una serie de pruebas
experimentales llegan a la conclusiéon de que no hay ningtin método superior a otros, y la

eleccion de cualquiera de ellos dependera del uso requerido.

En la presente tesis se utiliz6 el método de busqueda de Cootes et al. [Coot 98, Coot 01b]
que utiliza técnicas de multirresolucién, ya que, éste ha demostrado un gran desempenio en el

campo de la segmentacién en imagen médica, tanto en coste computacional como en calidad.

6.3.2. Inicializacién automatica de los AAMs

Una de las principales limitaciones del método AAMs es que es inherentemente sensitivo
a una buena inicializacién. El problema de inicializaciéon se basa en encontrar las regiones de
la imagen que pueden ser plausibles instancias del modelo, es decir, en encontrar la posicién,

escalado y orientacién inicial del modelo.

Uno de las primeros métodos de inicializacion consiste en realizar la bisqueda sobre todas
las localizaciones posibles de las imagenes y calcular el residual en cada una de ellas. Entonces,
se eligen como posibles instancias aquellas localizaciones donde el residual es minimo, en todos
estos casos se considera que la forma del modelo es fija. Estos modelos no hacen uso de la
forma del objeto, ya que un modelo de apariencia contiene la informacién de forma y textura
del objeto.

Cootes et al. [Coot 99a] profundizan en esta idea teniendo en cuenta la distribucién de
probabilidades del espacio del modelo y describen una estimacién por maxima verosimilitud
para la deteccion del objeto.

Por otra parte, Edwards et al. [Edwa 99] observan que la magnitud del residual |6r|? entre
el modelo y la imagen decrece tras realizar la primera iteraciéon. Entonces, para calcular todas
las posibles posiciones iniciales realizan una iteraciéon de la bisqueda con AAMs sobre una

malla de puntos igualmente espaciados de la imagen y miden la magnitud del residual. De
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aqui, llegan a la conclusién de que una posicién inicial sera plausible si se cumple que:
lor|* < Ty (6.39)

donde el valor 77 es el umbral inicial. La eleccién del valor de T3 es de extrema importancia,
ya que si éste es muy bajo se corre el riesgo de que no haya convergencia, en cambio si es
muy alto se pueden detectar muchos falsos positivos, lo que implicaria que la convergencia
fuese mas lenta. Por lo que para obtener el valor de 77 utilizan las propias imagenes de
entrenamiento con las que se construyé el modelo. En cada una de ellas calculan k residuales
|6r|2 variando el parametro cj, (el cual incluye la traslacién, rotacién y escalado del modelo).
Tras realizar un proceso iterativo, en el que se calculan diferentes umbrales, se obtiene un
valor final para el umbral, Ty para el cual se realiza “el mejor ajuste” de las imagenes de
entrenamiento.

Posteriormente, Stegmann et al. [Steg 00] se inspiran en el trabajo realizado por Edwards
et al. [Edwa 99] y los algoritmos genéticos para realizar un método que permitiese realizar la
inicializacién de forma automaética de los AAMs. Este método fue posteriormente mejorado
por el propio Stegmann [Steg 01] utilizando técnicas de multirresolucién. En la presente tesis

se utilizd este método para realizar la inicializacién.

6.4. Segmentacion de imagenes médicas usando Modelos

Activos de Apariencia

Durante los ultimos anos, el método de segmentacién de imagenes llamado Modelos
Activos de Apariencia ha lidiado con la variabilidad morfobiolégica de las imagenes médicas,
asi como con las emergentes modalidades de adquisiciéon de imagen consiguiendo un buen
desempeno como se ha demostrado en los distintos trabajos realizados por la comunidad

cientifica.

= En la modalidad de imagen de Resonancia Magnética cerebral se han utilizado para
segmentar los ventriculos [Coot 99a, Coot 99b], cuerpo calloso [Steg 04a, Steg 04b,
Steg 05], nicleo lentiforme [Coot 99a, Wols 99] o nicleo caudado [Coot 99a, Coot 99b].

= En la modalidad de imagen de Resonancia Magnética cardiaca es donde los AAMs
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han tenido una mayor repercusion, en particular, en la segmentacién de los ventriculos

cardiacos [Andr 08, Zamb 06, Mitc 00, Steg 03].

Cootes et al. [Coot 0la] realizan la segmentacién del hueso de la rodilla en imégenes de

Resonancia Magnética.

Thodberg [Thod 02] realiza la segmentacién de los metacarpianos en una radiografia

de la mano.

Van Ginneken et al. [Ginn 06] segmentan el corazén, los pulmones y la clavicula en una

radiografia del pecho.

Beichel et al. [Beic 02] utilizan el método AAMs para segmentar la superficie en

imégenes por TAC de la ctipula del diafragma, la cual separa los pulmones y el corazén.

Rueda et al. [Rued 06] realizan la segmentacién de los tejidos de la mandibula en

imagenes de TAC.

Roberts et al. [Robe 03] aplican el método AAMs en una absorciometria dual de rayos X
que consiste en enviar unos haces de rayos X a través de las vértebras y ver qué cantidad

de rayos la atraviesan.

Oost et al. [Oost 03] aplican esta técnica en una arteriografia (un procedimiento a
menudo llamado angiografia), que consiste en un examen que utiliza rayos X y un tinte
especial para observar el interior de las arterias. Se puede utilizar para visualizar las

arterias en el corazoén, el cerebro, el rindn y muchas otras partes del cuerpo.
Rogers [Roge 01] aplica los modelos en la segmentacién de nervios capilares.

Bosch et al. [Bosc 01] realizan la segmentacién de los ventriculos en un ecocardiograma.
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Figura 6.11: Aplicaciéon del método de segmentacién de Modelos Activos de Apariencia en

imagen médica.
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6.5. Segmentacion del cortex y ventriculos usando AAMs

Con el fin de encontrar estructuras homologas entre el atlas digital de Talairach-
Tournoux y las imagenes de Resonancia Magnética, en esta tesis se desarrollé un método
de segmentacién del cértex y los ventriculos en dichas imagenes. Este método estd basado en
el método de Modelos Activos de Apariencia. La principal novedad del método desarrollado
en esta tesis es que los modelos fueron creados a partir de los distintos cortes axiales que
conforman el atlas de Talairach-Tournoux.

Se seleccionaron el cértex y los ventriculos principalmente por dos razones:

= Los ventriculos ofrecen una buena aproximacién de la deformacién alrededor del ntcleo
interno (cerca del nicleo subtaldmico), mientras que la frontera del cértex impone la
correspondencia espacial de forma global y estabiliza la deformacién dentro del cerebro

[Stan 06].

= La segunda razon es que ambas estructuras estan identificadas en el atlas de Talairach-
Tournoux, el cértex es visible en todas las imagenes de Resonancia Magnética, y los
ventriculos son una de las estructuras mas facilmente identificables en la parte central

del cerebro [Pohl 05].

6.5.1. Creacién de los modelos

Para crear los modelos se utilizaron 15 series (volimenes o estudios) de imdagenes de
Resonancia Magnética potenciadas en T1 de distintos pacientes (13 pacientes). Cada serie
esta formada por un nimero determinado de cortes axiales. El tamano de las imagenes es de
256256 pixeles. La distancia entre los pixeles en x y en y es de 0.895 mm. y la distancia
entre los cortes es de 1 mm. El equipo en el que se han tomado estas iméagenes es: Philips
Gyroscan ACS-NT (Best, Holanda) equipado con un imén superconductor de 1.5 Teslas y
unos gradientes de campo de 15mT/m.

Partiendo de estos estudios, el neurorradidlogo selecciond un total de 571 cortes axiales
de las 15 series de imagenes de Resonancia Magnética. En cada una de las 571 imagenes
un experto neurorradiélogo identificé el cértex y los ventriculos utilizando como referencia

una versién electrénica del atlas de Talairach-Tournoux [Elec 09]. La forma de estas
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estructuras fue registrada manualmente con distinto nimero de puntos utilizando una serie

de herramientas libres en Internet [AAMT 09] (figura 6.12).
O B9l=1 <
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Figura 6.12: Identificacién manual de los ventriculos en una imagen de Resonancia Magnética

utilizando la herramienta AAMTools.

Si el atlas de Talairach-Tournoux esta formado por 27 cortes axiales, solo fue necesario
crear 18 modelos, ya que en algunos casos un solo modelo es capaz de recoger la variabilidad
de distintos cortes axiales (tabla 6.2). Por ejemplo, se cre6 un tnico modelo que recoge la
variabilidad entre los cortes que estdn a una distancia entre +8 mm y +12 mm. (figura 6.13).

Después de haber seleccionado las imédgenes que formarian cada uno de los modelos y
haber identificado de forma manual en cada una de ellas el cortex y los ventriculos se crearon
los 18 modelos de Apariencia Activa. En la figuras 6.14 y 6.15 se puede observar tanto la

forma media X como la media de textura g de cada uno de los modelos.
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Modelo Distancia (mm.) N° Imagenes Puntos usados
+2 mm. de Entrenamiento Ventriculos Coértex

A +60 41 — 99
B-C +50 35 — 100
D-E-F +40 49 — 104
G-H-1 +35 36 — 100
J +24 27 24 89
K +20 36 45 89
L +16 34 59 121
M-N +10 26 80 121
O +4 24 109 141
P +1 28 86 137
Q -1 26 70 143
R -4 25 48 142

S -8 24 35 122
T -12 43 24 74
U -16 12 12 46
A\ -20 22 — 32
W-X -24 36 — 28
Y -32 23 — 19

Tabla 6.2: Informacién de los 18 modelos creados a partir de los cortes axiales del atlas de
Talairach-Tournoux.

(b)

Figura 6.13: Los modelos de los cortes axiales del atlas de Talairach-Tournoux que se
encuentran a una distancia (a) 48 mm. y (b) 412 mm. se pueden agrupar en un solo modelo,
ya que no existen grandes variaciones entre la forma de éstos.
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Figura 6.14: Forma media de los 16 primeros modelos (A-V) basados en el atlas de Talairach-
Tournoux.

103



CAPITULO 6. SEGMENTACION DEL CORTEX Y VENTRICULOS
CEREBRALES UTILIZANDO MODELOS ACTIVOS DE APARIENCIA

Figura 6.15: Forma media de textura de los 16 primero modelos (A-V) basados en el atlas de
Talairach-Tournoux.
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6.5.1.1. Ejemplo

A continuacién se describird uno de los 18 modelos creados, en particular el modelo
K. Para crear el modelo se utilizaron 36 imagenes de entrenamiento, siendo 136 el niimero
de puntos que describen la forma de cada una de ellas y 9,355 el ntimero total de pixeles
que conforma el modelo. El modelo combinado de forma y textura se construy6 en 13.8
segundos. Respecto a los modos de variacién del modelo, fueron necesarios 26 parametros
para representar el 97 % de la variacién de textura, 9 pardmetros para representar el 92 %
de la forma y 16 parametros para representar 92 % de la variacién combinada de forma y

textura (tabla 6.3).

6.5.2. Segmentacion del volumen completo

Para realizar la segmentacién del conjunto de imdgenes (volumen) de un paciente
determinado, es necesario situar las imagenes de Resonancia Magnética en el sistema de
coordenadas de Talairach. Una vez hecho esto, a cada uno de los cortes axiales se le asigna
el modelo mas cercano de acuerdo a su distancia en z.

El tiempo medio en realizar la segmentacion completa del cortex y ventriculos de las
iméagenes de un paciente, fue de 30 segundos. Este tiempo depende del ntimero de cortes,
asi como si es necesaria la intervencién manual. En el peor de los casos (intervencién manual),
la segmentacién se realizé en 5 minutos.

Las pruebas fueron realizadas en un Pentium IV 1.4 Ghz, 512 RAM y sistema operativo

Windows XP. Como entorno de desarrollo se utilizé6 Microsoft Visual C++ 6.0.

6.5.3. Evaluacion de los resultados de la segmentaciéon

Para evaluar la bondad de la segmentaciéon automética del cértex y ventriculos usando
Modelos Activos de Apariencia se compararan los resultados de dicha segmentacién con la
localizacién real de las estructuras (ground thruth). En este caso un conjunto de expertos
neurorradiélogos delimitaron de forma manual y/o con la ayuda de herramientas informéticas
[Medi 09] el contorno del cértex y de los ventriculos en cada una de las imagenes de Resonancia
Magnética.

En particular se utilizaron las imagenes de Resonancia Magnética de 10 pacientes distintos,

siendo 1,320 el nimero total de cortes axiales utilizados. Una vez establecida la forma del
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cortex y ventriculos en cada uno de los cortes axiales, donde:

XK = b2k 2k gk gk yE] forma del cortex o ventriculos obtenidos con el

método de segmentacién en el corte axial k.

k

_ k k k ko .k k . ’
ot = | Tgr1>Tgros- s Torns Yoo Ygt 2+ Ygrn) forma del cértex o ventriculos

X

delimitada por los expertos en el corte axial k.

Numero Modo de variacién Modo de variacién Modo de variacién
de forma (%) de apariencia (%) combinado (%)
Var. Var. Var. Var. Var. Var.
acumulada acumulada acumulada

1 14.65 % 14.65 % 47.11% 47.11% 28.98 % 28.98 %

2 9.92% 24.57 % 14.84 % 61.95 % 11.26 % 40.24 %

3 8.61% 33.18% 8.09 % 70.04 % 9.41 % 49.64 %

4 7.23% 40.41 % 5.69 % 75.74 % 7.60 % 57.24 %

5 5.41% 45.82 % 4.93 % 80.67 % 5.87% 63.11 %

6 5.03% 50.85 % 4.35% 85.03 % 5.39 % 68.51 %

7 4.91% 55.76 % 3.72% 88.74 % 4.77% 73.27%

8 4.55 % 60.31 % 2.83 % 91.57 % 4.01% 77.28%

9 4.00 % 64.32 % 1.89% 93.46 % 3.20% 80.49 %

10 3.63% 67.95 % 2.85 % 83.33%

11 3.36 % 71.31% 2.08% 85.41 %

12 3.22% 74.53 % 1.75% 87.17%

13 2.82% 77.35% 1.65 % 88.81 %

14 2.64 % 79.99 % 1.54 % 90.36 %

15 2.54% 82.52 % 1.43% 91.79%

16 2.25% 84.77% 1.22% 93.00 %

17 1.91% 86.69 %

18 1.80% 88.48 %

19 1.60 % 90.08 %

20 1.54% 91.62 %

21 1.23 % 92.85%

22 1.11% 93.96 %

23 0.99 % 94.95 %

24 0.93% 95.97 %

25 0.78% 96.66 %

26 0.71% 97.37%

Tabla 6.3: Modos de variacion del modelo K.
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ground truth ground truth
\ ot
. \

KT/ /

Contorno de la forma

.ir Conmtomo de la forma
obtenido tras realizar 1a
sermentacion con AAMs

obtenido tras realizar la
sermentacion con AAMS

(a) (b)
Figura 6.16: (a) Distancia entre puntos (b) Distancia de un punto a una curva.

Es necesario establecer una medida que indique el nivel de similitud entre las dos formas
(la delimitada por los expertos y la obtenida automaticamente con el método de segmentacién
basado en Modelos de Apariencia Activa). En particular se utilizaron tres tipos de medidas:
El error de un punto asociado a una curva [Steg 04al, el error entre puntos [Steg 04a] y el

coeficiente de similitud de Jaccard [Jacc 12]:

» El error entre puntos (pt.pt.) se define como la distancia Euclidea entre los puntos de
control correspondientes de las dos formas (figura 6.16). Por tanto, el error medio entre

puntos vendra dado por:

1 n
Dpt-pt-(xgta x*) = I Z \/(:cf’ - x’;t,i)Q + (yf — yst,i)2 (6.40)
i=1

» El error de un punto asociado a una curva (pt.crv.) se define como la distancia Euclidea
de cualquier punto de control de la forma ajustada, x¥, al punto més cercano del
contorno delimitado por los expertos, el cual se puede caracterizar mediante un spline
lineal, r(t) = (rz(t),ry(t)) con t € [0,1] (figura 6.16). Por tanto, el error medio de un
punto asociado a una curva viene dado por:

n

Dptere (e x) = 3 min /(e — 1y (0)2 + (9 — 7 (0))? (6.41)
=1
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» El coeficiente de similitud de Jaccard (JC') indica la similitud entre dos formas A y B,

donde:
|AN B|
JC = 0<JCK1 6.42
|AU B| (6-42)
siendo | - | el nimero de elementos de la forma. Si existe un solapamiento perfecto de

las regiones, el coeficiente de Jaccard es 1, mientras que si no existe ningin elemento

en comun éste es 0.

En las tablas 6.4, 6.5 y 6.6, asi como en la figura 6.17 se pueden observar los resultados

obtenidos con la segmentacion.

Error Error Error Error Error
Modelo pt.crv. pt.crv. pt.crv. pt. crv. pt. crv.
Media Desviacién tipica Mediana Minimo Maximo
A 1.99 0.46 0.98 0.56 14.84
B-C 1.86 0.55 0.75 0.54 12.74
D-E-F 1.51 0.31 0.89 0.54 14.01
G-H-1 0.81 0.07 0.67 0.47 2.39
J 2.53 0.54 0.83 0.51 10.23
K 0.92 0.22 0.51 0.30 6.02
L 1.48 0.41 0.54 0.28 9.50
M-N 0.80 0.19 0.42 0.31 4.66
O 1.68 0.35 0.65 0.33 6.79
P 1.36 0.35 0.64 0.38 7.06
Q 0.99 0.37 0.46 0.26 7.76
R 1.08 0.31 0.62 0.40 7.84
S 0.92 0.13 0.55 0.40 2.35
T 1.79 0.34 0.74 0.46 13.02
U 1.26 0.21 1.00 0.58 3.30
A% 4.46 1.12 1.16 0.49 14.86
W-X 6.45 1.08 3.00 0.60 22.86
Y 5.47 0.33 5.58 1.35 17.45

Tabla 6.4: Error pt.crv. al segmentar nuevas imagenes con los modelos creados.
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Figura 6.17: Resultados de la segmentaciéon automatica utilizando Modelos Activos de
Apariencia.
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Error Error Error Error Error
Modelo pt.pt. pt.pt. pt.pt. pt.pt. pt.pt.
Media Desviacion tipica Mediana Minimo Maximo
A 4.01 0.95 1.66 0.99 25.79
B-C 3.09 0.90 1.31 0.87 21.22
D-E-F 3.82 0.69 1.79 1.03 27.95
G-H-1 1.61 0.22 1.15 0.78 7.26
J 4.20 0.91 1.44 0.96 20.33
K 1.83 0.46 0.88 0.53 12.55
L 2.90 0.86 0.89 0.45 19.11
M-N 1.83 0.57 0.78 0.55 14.88
O 5.44 1.56 1.10 0.58 24.13
P 3.28 1.12 1.03 0.59 23.8
Q 2.51 1.14 0.81 0.48 22.89
R 2.11 0.73 1.12 0.64 18.23
S 1.81 0.31 0.99 0.63 6.22
T 4.73 0.88 1.50 0.79 25.32
U 2.21 0.43 1.51 1.05 6.25
A% 8.40 2.12 2.20 1.07 26.94
W-X 11.27 1.99 5.56 0.98 43.82
Y 9.22 0.56 9.14 2.73 25.87

Tabla 6.5: Error pt.pt. al segmentar nuevas imagenes con los modelos creados.

Se ha demostrado cualitativa y cuantitativamente el buen desempeno de los Modelos
Activos de Apariencia al buscar cortex y ventriculos en iméagenes de Resonancia Magnética

ya que:
= Kl error pt.pt. medio de los 15 primeros modelos es de 3.12 £ 1.23 pixeles.

= Kl error pt.crv. es menor que 2.3 pixeles en 15 de los 18 modelos. Siendo la media de

estos 15 modelos de 1.39 £ 0.50 pixeles.

= Kl coeficiente de similitud de Jaccard es superior a 0.81 en 15 de los 18 modelos. De
éstos, los que tiene un mayor coeficiente son los modelos G-H-I, K y M-N, todos ellos

con 0.95.
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Modelo Jaccard Jaccard Jaccard Jaccard Jaccard

Media Desviacién tipica Mediana Minimo Maximo
A 0.85 0.03 0.92 0.25 0.95
B-C 0.89 0.03 0.95 0.37 0.96
D-E-F 0.91 0.01 0.95 0.44 0.97
G-H-1 0.95 0.00 0.96 0.88 0.98
J 0.88 0.03 0.96 0.51 0.98
K 0.95 0.01 0.97 0.71 0.99
L 0.93 0.02 0.97 0.58 0.99
M-N 0.95 0.02 0.98 0.59 0.99
O 0.81 0.04 0.89 0.35 0.97
P 0.87 0.03 0.92 0.34 0.96
Q 0.93 0.03 0.96 0.46 0.98
R 0.90 0.02 0.94 0.49 0.96
S 0.92 0.01 0.94 0.83 0.96
T 0.82 0.03 0.92 0.19 0.96
U 0.91 0.02 0.90 0.75 0.96
A% 0.63 0.08 0.85 0.03 0.95
W-X 0.46 0.06 0.52 0.00 0.91
Y 0.50 0.02 0.46 0.05 0.85

Tabla 6.6: Coeficiente de Jaccard al segmentar nuevas imagenes con los modelos creados.

A la hora de comparar los resultados con los de otros autores que han realizado la
segmentacién de estructuras cerebrales usando Modelos Activos de Apariencia, solo se ha
encontrado un autor con el que comparar los resultados obtenidos en esta tesis. Cootes et al.
[Coot 99a] al realizar la segmentacion de los ventriculos, nicleo caudado y nicleo lentiforme
sobre 72 cortes axiales de imédgenes de Resonancia Magnética obtienen un error medio pt.crv.
de 2.3 + 1.1 pixeles.

Por otra parte, el coeficiente de similitud Jaccard indica que los resultados de la
segmentacién son buenos, ya que éste estd cerca del 1 (cuando se alcanza la base verdadera).

A pesar de ello, es necesario tener cuidado en el momento de seleccionar las imagenes que
se utilizardn para crear el modelo, pues a pesar de que los Modelos Activos de Apariencia
producen buenos resultados en la segmentacién de estructuras anatomicas, las diferentes
caracteristicas inherentes a la imagen y la variabilidad anatémica fundamentan los modelos
creados.

La inclusién de cortex y ventriculos en un mismo modelo ofrece ventajas sobre todo en las
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imagenes en las que estas iltimas estructuras son muy pequenas, como en las que se pueden
apreciar los ventriculos anteriores, dado que al ser estructuras facilmente confundibles en el
entorno de la imagen, el cértex representa un marco de referencia en el cual se debe buscar.

Se observa que los modelos con mayor superficie funcionan correctamente utilizando un
Modelo Activo de Apariencia bésico, sin embargo los de menor superficie muestreada, del V
al Y, correspondientes a la parte méas caudal del cerebro, presentan un mayor error pt.crv.
(4.46 £ 1.12 pixeles, 6.45 £+ 1.08 pixeles y 5.47 £ 0.33) y pt.pt. respecto a los anteriores (8.40
+ 2.12 pixeles, 11.27 4+ 1.99 pixeles y 9.22 4+ 0.56 pixeles), asi como un menor coeficiente
de Jaccard (0.63 £ 0.08, 0.46 + 0.06 y 0.50 = 0.02 ). Los resultados en estos modelos se
pueden mejorar aumentando el nimero de imagenes de entrenamiento, asi como el uso de

dobles contornos para definir un borde.

6.6. Resumen

En este capitulo se ha presentado un estado del arte de los métodos de segmentacion en
imagen médica. Posteriormente, se ha desarrollado el método de segmentacién conocido como
Modelos Activos de Apariencia. Partiendo de este método y de los cortes axiales del atlas de
Talairach-Tournoux en esta tesis se ha desarrollado un novedoso método que permite realizar
la segmentacion del cortex y ventriculos en imagenes de Resonancia Magnética. Por tltimo,

se ha demostrado la bondad de éste tanto de forma cualitativa como cuantitativa.
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Capitulo 7

Interpolacién con funciones de base

radial

En este capitulo se realizard un estudio tedrico sobre las funciones de base radial
aplicadas al problema de interpolacion de datos dispersos. Dentro de éstas, se hara una clara
distincién entre las funciones de base radial definidas positivas y las funciones de base radial
condicionalmente definidas positivas de orden m. Por ltimo, se introducirdn las funciones
de base radial con soporte compacto de Wendland y Wu. Dichas funciones junto con la Thin

Plate Spline son las que se han implementado en esta tesis para el método de registro.

7.1. Origen del método de interpolacion basado en las

funciones de base radial

Un problema muy comin en muchas disciplinas cientificas es la interpolacién de datos
dispersos'. Para el caso unidimensional, existen gran cantidad de métodos que resuelven este

problema. La mayoria de ellos (p. €j. interpolacién polinémica y de Fourier) comparten la

misma idea: dado un conjunto de N puntos {xj}é-v:l y sus correspondientes valores { fj}é-vzl
se elige un conjunto de funciones base {w; (x)}j\le de forma que una combinacién lineal de

estas funciones base satisfacen las condiciones de interpolaciéon. Para ser mas especifico, la

'Los datos no provienen de una malla regular.
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funcién s(z) es de la forma:
N
s(x) =Y ajwj(x), (7.1)
j=1

de forma que s(z;) = fj para j = 1,..., N. Las condiciones de interpolacién producen un
sistema de ecuaciones lineal que determina los coeficientes de la expansién. Para diversas
elecciones de la funcién base wj(x) estd garantizado que el sistema de ecuaciones lineal sea
no singular cuando los puntos {z; }é\le sean distintos.

Para datos de méas de una dimensién (es decir, z y x; no son escalares, pero si son vectores,
T,rj € R? siendo d > 1) el planteamiento descrito anteriormente ya no funciona. Se puede
demostrar que para cualquier conjunto de funciones base {w;(z) é\le (N > 1) (independientes
de los datos), existen distintos conjuntos de puntos {xj}évzl para los cuales el sistema lineal
de ecuaciones que determina los coeficientes de la expansién comienza a ser singular (es decir,
no existe un interpolante de la forma 7.1). Este resultado es conocido como el teorema de
Haar [Haar 18]. La no singularidad de este problema sugiere que se adopte un punto de
vista diferente para obtener una funcién interpoladora. En vez de tomar una combinacién
lineal de un conjunto de funciones base que son independientes de los datos, se tomard una
combinacién lineal de traslaciones de una sola funcién base que es (radialmente) simétrica
sobre sus centros. Este enfoque descubierto por Hardy [Hard 71], es conocido como el método

de las funciones de base radial (RBF).

7.2. Desarrollo del método multicuadratico

El método de las funciones de base radial es una versién generalizada del método
multicuadratico (MQ) desarrollado en 1968 por Hardy [Hard 71]. Hardy desarrollé el método
MQ para resolver un problema de cartografia. Particularmente, dado un conjunto de medidas
dispersas provenientes de un conjunto de puntos en una superficie topogréfica (p. ej. medidas
de la elevacién de una montana), construye de forma “satisfactoria” una funcién continua
que representa la superficie. Por satisfactoria se entiende una funciéon que consigue realizar
un ajuste exacto de los datos y proporciona una buena aproximacién de las caracteristicas
de la superficie (es decir, localizacién de las cumbres, llanuras y desembocaduras). Parte de
la motivacién para construir esta funcion fue crear un método automatico que permitiese

generar los mapas del contorno de una superficie cartogréfica.
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Ademsds de crear de forma automatica y de manera objetiva los mapas del contorno,
se obtuvo una motivacién matematica para construir una funcién continua que representase
una superficie topografica. Ya que, teniendo esta funcién continua se podrian utilizar métodos
analiticos y geométricos que permitiesen determinar volimenes de tierra, cumbres, llanuras,
distancias a lo largo de una curva [Hard 71, Hard 90].

El primer intento en construir las funciones que permitiesen representar las superficies
topogréficas se realizé mediante métodos de interpolacién polinomial y de Fourier. Los
resultados obtenidos con estos métodos no fueron satisfactorios. La interpolacién con series de
Fourier no fue buena debido a la naturaleza de los datos, ya que éstos estaban muy dispersos,
y la funcién obtenida con las series de Fourier tiende a oscilar demasiado entre los datos
[Hard 71]. La interpolacién polindmica fue inadecuada ya que al estar los datos dispersos,
la funcién que interpolaba estos datos era incapaz de recoger las rapidas variaciones de la
superficie real topogréfica [Hard 71]. Ademds de estas consideraciones, no se debe olvidar
que los métodos basados en la construccién de la funcién interpoladora mediante series de
Fourier o interpolacién polindmica en dos dimensiones puede ser singular (ver teorema de
Haar [Haar 18]). El método de los minimos cuadrados basado en las series de Fourier y
polinémicas fue también investigado, pero estos métodos no conseguian realizar un ajuste
exacto de los datos [Hard 71].

El fallo de los métodos basados en las series de Fourier y polinémicas para construir de
forma satisfactoria una funcién que representase una superficie topografica, condujo a Hardy
a buscar un nuevo tipo de métodos. A través de un largo procedimiento de ensayo-error, él
fue capaz de encontrar una solucién satisfactoria al problema.

El primer paso fue estudiar la versién unidimensional del problema, él encontré que el

contorno podia ser representado por una funcién interpoladora lineal [Hard 90]. Dado un

N

conjunto de N puntos (dispersos) distintos {z; }§V21 y sus correspondientes medidas {f;};1,,

él propuso la siguiente funcién interpoladora:
N

s(z) = Z ajlr — x4, (7.2)
j=1

donde los coeficientes a;; se determinan al imponer las condiciones de interpolacién s(x;) = f;
para 7 = 1,..., N. Geométricamente, se corresponde con una interpolaciéon de los datos

mediante una combinacién lineal de N traslaciones del valor absoluto de la funcién base |z|,
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donde el vértice de cada funcién base se centra en cada uno de los puntos iniciales.
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Figura 7.1: Interpolacién de algunos datos dispersos usando la ecuacion 7.2. Los puntos

iniciales se representan como circulos.

La figura 7.1 muestra el ajuste con N = 13 puntos utilizando esta técnica. Hardy encuentra
que esta funcién tiene un salto en la primera derivada de cada punto. Mientras este modelo
puede reproducir de manera adecuada un precipicio, esta funciéon no permite usar técnicas
del célculo diferencial para encontrar colinas (maximos) y valles (minimos). Hardy [Hard 71]
demuestra que este problema puede ser facilmente resuelto reemplazando el valor absoluto de
la funcién base en (7.2) por una funcién base que sea continuamente diferenciable. El propone
usar la funcién base V2 + x2 (es decir, la parte superior de una hipérbola), donde ¢ es una
constante distinta de cero.

Por tanto, la nueva funcion interpoladora tendra la siguiente forma:

N
s(z) = Zaﬂ/@ + (x — x;4)?, (7.3)
j=1

donde de nuevo, los coeficientes a; se determinan imponiendo las condiciones de interpolacion.
Para ¢ # 0 la funcién interpoladora es continuamente diferenciable y para ¢ = 0 (7.3) es

equivalente a (7.2). La misma interpretacién geométrica es vélida para este método. En vez
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de tomar como funcién base el valor absoluto, este método toma como funcién interpoladora

una combinacién lineal de traslaciones de hipérbolas como funciones base (figura 7.2).

1 ﬂ\ 1
g R
08f /1 i i\ j
Z 06} 8 ;
= ':jr :1."'-.
04 R |
S e N
Do S O
02y A - T
. . - . - - : - - "-.1:_E\L--- _
: e ¥
oL n L L : o
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Figura 7.2: Interpolacién de algunos datos dispersos usando la ecuacién 7.3 con ¢ = 2. Los

puntos iniciales se representan como circulos.

Hardy encuentra que este nuevo método no solo consigue una representacion precisa de los
contornos topograficos, sino que también pueden aplicarse las técnicas del calculo diferencial.
Por ejemplo, la funcién interpoladora también puede usarse para encontrar el maximo y los
puntos de inflexiéon del contorno topografico.

La clave de esta nueva metodologia es que puede ser exportada a mayores dimensiones.
El valor absoluto de la diferencia entre dos puntos es simplemente la distancia Euclidea entre
ellos (es decir, |z — ;| = \/(z — 2;)?). La extensién natural de (7.2) a dos dimensiones se
basa en crear una funcion interpoladora basada en traslaciones de la funcién de la distancia

Euclidea entre dos puntos. Méas especificamente, dados N puntos distintos, {(xj,yj)}é\f:l y

N

sus correspondientes medidas topogréficas { fj}jzl, Hardy propone interpolar los datos con

la funcion:

N
s(x.y) =Y ol — )2+ (y - y)?, (7.4)
j=1
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donde los coeficientes a; son nuevamente determinados al imponer las condiciones de
interpolacion, es decir, s(x;,y;) = fi; para i = 1,..., N. Geométricamente, este método se
corresponde con la interpolacién de los datos mediante una combinacién de N traslaciones
de un cono (es decir, una funcién radialmente simétrica ®(r) = r donde r = /22 + y2). El
vértice de cada cono estd centrado en cada uno de los datos iniciales.

Al igual que su equivalente unidimensional, el nuevo método en dos dimensiones utiliza
una funcién continua a trozos para resolver el problema de interpolaciéon. De la misma forma
que su equivalente unidimensional, Hardy fue capaz de encontrar una solucién simple para
resolver el problema. En vez de usar una combinacién lineal de funciones base de la distancia
Euclidea para interpolar los datos, él propuso de nuevo usar una combinacién lineal de
funciones base de hiperboloides circulares, funciones base de la rotacién de una hipérbola
Ve + 22, trasladadas al centro de cada punto inicial.

La forma exacta de este nuevo tipo de funciones interpoladoras viene dada por la férmula:

N
s(@,y) = Y g Je + (0 — )2+ (1 — ). (75)

Para ¢ # 0, esta funcién es infinitamente diferenciable, entonces se pueden usar en esta
funcién las técnicas usadas en andlisis de varias variables que permitiran determinar las
propiedades de la superficie topografica.

Hardy encuentra que la ecuacion 7.5 es un método excelente para aproximar una superficie
topografica proveniente de medidas dispersas [Hard 71]. Este nuevo método no presenta
grandes oscilaciones como los métodos basados en las series de Fourier y es capaz de tener en
cuenta las rapidas variaciones en la superficie topografica a diferencia de los métodos basados
en series polindmicas. Hardy denominé a esta nueva técnica el “método multicuadratico”
porque él considerd que la principal caracteristica de este método es ser una “superposicion
de superficies cuddricas” [Hard 90].

Mientras originalmente Hardy desarroll6 el método MQ (7.5) para resolver el problema de
interpolacién en dos dimensiones, él se dio cuenta de que este método podia llevar facilmente
a problemas de interpolacién en cualquier dimensién. Observando (7.5), es facil deducir que
las funciones base dependen de la distancia del punto (z,y) a su centro (x;,y;). Facilmente
se puede deducir que el método de interpolacién en tres dimensiones utiliza como funciones

base la distancia Euclidea del punto (z,y, 2) a su centro (x;,y;, 2j). A continuacién se verd el
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método MQ en el caso multidimensional.

Definicion 1 Dado un conjunto de N puntos distintos {l’j}é\le € R% y sus correspondientes

valores escalares, { f; }é\le € R, el interpolante multicuadrdtico de los datos tendra la siguiente

forma:
N
s(x) =Y /e + [z — a2, (7.6)
j=1
donde || - || es la morma EBuclidea®. Los coeficientes o se determinan imponiendo las
condiciones de interpolacion s(x;) = f; para i = 1,...,N, y de aqui se obtiene el siguiente

sistema de ecuaciones lineal y simétrico.
Ka=f (7.7)
donde las entradas de K vienen dadas por k; j = \/c? + ||z; — x|

Después de la publicacién del método multicuadratico de Hardy [Hard 71], muchos
investigadores usaron el método en otras disciplinas cientificas. Por ejemplo, el método
fue exitosamente aplicado en problemas de hidrologia (aproximacién de las precipitaciones
en una regién), geodesia (aproximacién del campo gravitacional terrestre), fotometria
(reconstruccién de imagenes) y geofisica (aproximacién del movimiento de la Tierra).

Ademds, se desarrollaron métodos similares al método MQ, pero éstos se desarrollaron
independientemente en la mayoria de los casos. Estos nuevos métodos tenian la misma forma
béasica que (7.6), pero en lugar de utilizar la funcién base \/W , usan traslaciones de
diferentes funciones base las cuales todavia son dependientes de la distancia Euclidea. Por
ejemplo, Duchon [Duch 77] usa como funcién base ||z||?log||z|| y ||z||* (més conocida como
thin plate spline), Schagen [Scha 79] usa la Gaussiana como funcién base e~ (cllel)? (siendo ¢
un pardmetro arbitrario) y Hardy y Gépfert [Hard 75] usan como funcién base (¢?+||z|[?)~1/?
(més conocida como inversa multicuadrética).

Uno de los estudios méas importantes del método M(Q fue realizado en 1979 por Franke
[Fran 79]. Al trabajar con el método MQ, Franke se dio cuenta de que no existia una
fundamentacion matemadtica rigurosa para este método. Mientras que métodos similares como

el método de Duchon [Duch 77] y Schagen [Scha 79] tenfan una fundamentacién matemaética,

2A partir de este momento cuando se utilize || - || se referird a la norma 2.
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no existia ninguna fundamentaciéon matemaética respecto al método multicuadratico. Por
ejemplo, no se conocia si existia una solucién unica para el método MQ), es decir, si el sistema
lineal (7.7) era no singular. Un gran nimero de experimentos numéricos condujo a Franke a
conjeturar que el método MQ era siempre no singular (y que la matriz K de tamafio N x N
satisfacia la relacién (—1)Vdet(K) > 0), pero no fue capaz de demostrar dicha conjetura.
Hasta 1986 no se consiguié realizar una fundamentacién matemaética del método MQ.
El autor de dicha fundamentacién matematica fue Michelli [Mich 86]. Ademds de realizar
una prueba de la conjetura de Franke, Michelli demostré las condiciones suficientes para
garantizar la no singularidad del método cuando se utilizan otras funciones base. Por ejemplo,
los resultados de Michelli garantizan la no singularidad para las funciones base propuestas
por Hardy y Gopfert [Hard 75] y de las funciones base propuestas por Duchon [Duch 77].
Quince anos después de que Hardy introdujese la idea del ajuste multidimensional de datos
dispersos como una combinacién de traslaciones de la funcién base \/c? + ||z||?, Michelli
demostré la singularidad de este método, pero la no singularidad puede ser garantizada
cuando se utilizan otras funciones base. Consecuentemente, el método MQ fue reconocido
como un ejemplo especifico de un método més general. La idea principal que subyace en
este método general es usar traslaciones de una sola funcién base ¥ (r) que depende solo
de la distancia Euclidea a su centro con tal de crear un interpolante multidimensional. Una
funcién ¥ (r) que solo depende radialmente de forma simétrica sobre su centro se conoce como
“funcién radial”, y el método general se conoce como funciones de base radial. En la siguiente

seccion se vera una definicién més formal de funcién radial, asi como ejemplos de ésta.

7.3. Funciones de base radial

Definiciéon 2 Una funcion & . R — R es radial si se cumple que
®(x) = Y(||z]|2) para alguna funcidn ¢ : R — R. En otras palabras, esto significa que el
valor de la funcion ® en el punto x € RY solo depende de la norma 2 de . Esto explica el

término radial.

En la seccién anterior se vio la funcién de base radial multicuadratica. A continuacion se

mostrardn algunos ejemplos mas de funciones de base radial.
1. Thin Plate Spline. Como segunda funcién de base radial, se presenta la Thin Plate
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Spline (TPS) o el spline du type plaque mince, la cual fue propuesta por Duchol en 1975

[Duch 76]. Esta viene definida como:

r*dnr sid—de2Nyr+#0
Y(r) = ¢ ri-d sid—de2N+1
0 sid—de2Nyr=0
siendo d la dimensién, por tanto para d = 2 la Thin Plate Spline tendra la siguiente

forma: u : R? —: R de forma que:

x 2log||(z si (z
w(iy) = 1@z, y)[[Flogll(z, y)l| i (z.y) # (0,0) (78)

0 si (z,y) = (0,0)

De sus caracteristicas mas importantes, se pueden destacar 3 aspectos:

= La Thin Plate Spline es una generalizacién 2D de un spline cibico en 1D.

= La Thin Plate Spline es la solucién fundamental de la ecuacién biharmoénica
Ay =0 (7.9)
» La Thin Plate Spline minimiza el siguiente funcional (caso d = 2):

2 2 2
I, = //RQ(um + 2ug,, + uy, )drdy (7.10)
siendo u(z,y) = ||(z,y)|[*log||(z, )|l

2. Gaussiana. Una de las funciones de base radial méas populares junto con la Thin
Plate Spline es la Gaussiana. Schagen [Scha 79] fue el primero en usar la Gaussiana

como funcién de base radial.

P(r) = e~ siendo ¢ # 0 un pardmetro de libre eleccién. (7.11)

3. Inversa multicuadratica. Son una variacién de las funciones multicuadréticas. Esta
funcién fue introducida por Hardy y Gopfert [Hard 75]

1
Y(r) = ———=—==siendo ¢ # 0 un parametro de libre eleccién. (7.12)

@+
Una vez vista la definicién y algunos ejemplos de funciones de base radial, es necesario
crear un marco tedrico que garantice que el problema de interpolacién 7.1 esta bien puesto

fijada una funcion de base radial. En las siguientes secciones se abordara esta cuestion.

121



CAPITULO 7. INTERPOLACION CON FUNCIONES DE BASE RADIAL

7.4. Funciones definidas positivas y completamente

monotonas

En esta seccion se estudiaran las funciones definidas positivas y en particular las funciones
de base radial definidas positivas, asi como su relaciéon con las funciones completamente

mondtonas.

7.4.1. Funciones definidas positivas

Mientras que el concepto de matriz definida positiva es un concepto estandar del dlgebra

lineal, en esta seccién se establecerd una definicién precisa de las funciones definidas positivas.

Definicién 3 Sea A € Mat(N x N) una matriz cuadrada y simétrica, se dice semidefinida
positiva si y solo si Vo € R™\{0} se verifica que z*Ax > 0. Si se verifica que x*Ax > 0, se

dird que A es definida positiva.

Una propiedad importante de las matrices definidas positivas es que todos sus valores
propios son positivos, y por tanto la matriz es regular.

Cabe destacar que si las funciones base wj utilizadas en la funcién interpoladora 7.1
generan una matriz de interpolaciéon definida positiva, se garantiza que el problema de

interpolacién esta bien puesto.

Definicién 4 Una funcién de valor real ® es definida positiva en R? si y solo si

N N
Z Z ajozk@(xj — .%'k) Z 0 (7.13)

j=1 k=1
para N puntos diferentes z1,...,onx € R y a = [a1,...,an]T € RN. La funcion ® es

estrictamente definida positiva en RY si el vector o usado en (7.18) es distinto de vector cero.

En el ano 1986, Michelli [Mich 86] fue el pionero en realizar una conexién entre la
interpolacién de datos dispersos y las funciones definidas positivas. Usualmente, las funciones
definidas positivas son definidas como funciones de variable compleja. En particular, el famoso
teorema de Bochener (ver la siguiente seccién) ofrece una completa caracterizacién de las
funciones de variable compleja definidas positivas. A efectos précticos, solo se trabajard con

funciones de variables reales.
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Ejemplo: Fijado un punto 1 en R, se tiene que la funcién ®(x) = €* es definida
positiva en Rd, ya que, si se utiliza la definicién 4 se tiene que

N

E ajakCI) = Tk) g g ajoge (@j—ze)n — E a;e®d’ E e >0

k=1 Jj=1k=1

La definicién 4 sugiere el uso de funciones base estrictamente definidas positivas como

funciones base en 7.1, es decir, wg(z) = ®(z — zg), o
= Zakq)(a; — T) z e R? (7.14)

La funcién interpoladora (7.14) produce un interpolante que es invariante por traslacién,
es decir, la funcién interpoladora de los datos originales trasladados es igual que trasladar la

funcién interpoladora de los datos originales.

Definicién 5 Una funcion 1 : [0,00) — R es una funcion radial (estrictamente) definida

positiva en R? si y solo si ® : R? — R es (estrictamente) definida positiva en RY.

7.4.1.1. Analisis tedrico de las funciones definidas positivas
Antes de proseguir es necesario recordar una serie de conceptos.

Definicién 6 La transformada de Fourier de una funcion f € Ly (RY) viene dada por:

f&) = z)e % dy, £ e RY (7.15)

1
V (2m)d /Rd A

y la transformada inversa de Fourier viene dada por:

f(z) fe@tde,  zeR? (7.16)

1
——— [ #
V (2m)d Jrd
A continuacién se mostrard que la transformada de Fourier de una funcién radial sigue

siendo radial.

Teorema 1 Sea ® € L1(RY) continua y radial, es decir, ®(z) = (||z||). Entonces la

transformada de Fourier de ® es también radial, es decir, ®(w) = Fyp(||w||) con

fdw( t2 '](d 2 /Q(T't)d (717)

m/‘/’

donde Jq—z)/2 es la cldsica funcion de Bessel de primera clase de orden (d —2)/2.
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7.4.2. Teorema de Bochner y funciones (estrictamente) definidas positivas

Uno de los resultados mas importantes concernientes a las funciones definidas positivas
es su caracterizacién en términos de la transformada de Fourier establecido por Bochner en

1932 (para d = 1) y en 1933 [Boch 33| (para el caso general).

Teorema 2 Una funcion ® € C(R?) es definida positiva en R? si y solo si ésta es la

transformada de Fourier de una medida de Borel p finita y no negativa en R?, es decir,

O(z) = pu(x) = \/(;T)d /}R e Vdu(y), z € R (7.18)

Si se quiere garantizar que el problema de interpolacién (7.1) esté bien puesto, es necesario
extender la caracterizacién de Bochner a las funciones estrictamente definidas positivas. Los

siguientes resultados permiten construir funciones estrictamente definidas positivas.

Corolario 1 Sea f una funcién continua y no negativa en Li(R?) la cual no es idéntica a

cero. Entonces la transformada de Fourier de f es estrictamente definida positiva en R?.

Ejemplo: La Gaussiana

O(x) = el o5 (7.19)

es estrictamente definida positiva en R? para cualquier d. Esto es esencialmente debido al

hecho de que la transformada de Fourier sigue siendo una Gaussiana. En particular, se tiene

que para ¢ = % se cumple que ® = ®. Por ltimo, se verd otro resultado interesante sobre la

caracterizacién de funciones estrictamente definidas positivas.

Teorema 3 Sea ® una funcion continua en Li(R)?. ® es estrictamente definida positiva si
y solo si ® es acotada y su transformada de Fourier es mo negativa y distinta de cero.
7.4.3. Funciones de base radial definidas positivas

El teorema de Schoenberg [Scho 38] permite realizar una caracterizacién de las funciones

de base radial definidas positivas.

Teorema 4 Una funcién continua v : [0,00) — R es definida positiva y radial en R? si y

solo st ésta es la transformada de Bessel de una medida de Borel p finita y no negativa en
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[0,00), es decir,
wlr) = [ Qutrt)dute), (7.20)
0

donde
cos(r), para T =1,

Qa(r) =
() (3) D249 0(r), parar > 2,

Se tiene que cualquier funcion radial definida positiva en R es también definida positiva
y radial para R% con dy < dy, estas funciones las cuales son definidas positivas y radiales en
R? para todo d son de gran interés. Esta tltima clase de funciones fueron caracterizadas por

Schoenberg [Scho 38].

Teorema 5 Una funcién continua 1) : [0,00) — R es definida positiva y radial en R para

todo d si y solo si es de la forma:

W(r) = /0 - e " du(t), (7.21)

donde p es una medida de Borel finita y no negativa en [0, 00).

Como consecuencia, las funciones Gaussianas son definidas positivas para todo d.

Para finalizar esta seccién se veran algunos ejemplos de funciones que son estrictamente
definidas positivas y radiales en R? con restricciones en el espacio de dimensién d. Ademas,
la siguiente funcién difiere de las anteriormente vistas ya que tiene soporte compacto.

Ejemplo: La funcién:
Ya(r) = (1=r)k (7.22)

es estrictamente definida positiva y radial en R? para los [ que cumplan [ > |[d/2] + 1. Donde

(.)+ es la funcién truncada y se define como:

r, parazx > 0,
(2)+ =
0, parax <0,
Una consecuencia interesante de las caracterizacién de Schoenberg de las funciones

definidas positivas y radiales en R? para todo d es que no existen funciones continuas con

soporte compacto que sean definidas positivas en R? para todo d.
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7.4.4. Funciones completamente mondtonas

En esta seccién se introduciran una nueva clase de funciones las cuales son muy parecidas
a las funciones de base radial definidas positivas y producen una simple caracterizaciéon de

éstas.

Definicién 7 Una funcion i : [0,00) — R la cual es:
1. ¢ € C0,00)
2. 1 € C*(0,00)
3. (=)W >0yl=0,1,2,...,

es llamada completamente mondtona en [0, 00).

En 1938, Schoenberg [Scho 38| relaciond las funciones radiales definidas positivas con las

funciones completamente mondtonas.

Teorema 6 Una funcion 1 es completamente mondtona en [0,00) si y solo si ® = (|| - ||?)

es definida positiva y radial en R para todo d.

Nota: Cabe destacar que ahora la funciéon ® estd definida por el cuadrado de la norma.

Teorema 7 Si la funcion ¢ : [0,00) — R es completamente mondtona pero no constante,

entonces (|| - ||?) es estrictamente definida positiva y radial en R para algin d.

Ejemplo: Las siguientes funciones son completamente mondtonas y no constantes.
Ademsds, dichas funciones permiten conseguir funciones de base radial definidas positivas

para R%, y pueden ser usadas como funciones base.

1. Las funciones 9 (r) = (r+4¢?)", ¢, > 0, son completamente monétonas y no constantes

ya que
(DO (@) = (=) n(n+1) - (p+1=D)(r+A"t >0, 1=0,1,2,...

Entonces

N
s(@) = ajllz —z]P + )7, weR? (7.23)
Jj=1
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puede ser usada para resolver el problema de interpolaciéon. La matriz asociada
al problema es definida positiva. Estas funciones son conocidas como inversas

multicuadraticas.

2. Las funciones ¢(r) = e="

, ¢ > 0, son completamente mondtonas y no constantes ya
que

(D)D) =de= >0, 1=0,1,2,...
Entonces

N
s(x) = Z aje_c”x_gﬁjW, zeR? (7.24)
j=1

corresponde a la interpolacion con funciones de base radial Gaussianas.

7.5. Interpolacion con precision polinémica y funciones

condicionalmente definidas positivas

Hasta ahora se ha visto que las funciones de base radial (incondicionalmente) definidas
positivas garantizan que el problema de interpolacién (7.1) esté bien puesto. En este momento
es necesario realizar la siguiente pregunta: ;Existe otro tipo de funciones de base radial que
garantice que el problema de interpolacién (7.1) esté bien puesto?. La respuesta es si. Estas
funciones de base radial seran las llamadas condicionalmente definidas positivas. Como se
verda a continuacion estas funciones son una extension de las funciones definidas positivas.
Para que el problema de interpolacién (7.1) esté bien definido con estas funciones de base
radial es necesario anadir nuevas funciones base a las funciones de base radial. Estas funciones

base seran polinémicas.

7.5.1. Interpolacion con precisién polinémica

Si se anade una parte polindmica a la funcién interpoladora (7.1), es decir, la funcién

interpoladora tendra la siguiente forma:

N M
s(x) = apwp(x) + > Bipi(z) xR (7.25)
k=1 =1
donde py1, - - - ,py forman una base en el espacio lineal an_l de polinomios de grado menor

o igual que m — 1 en d variables, siendo M = (d;ﬁ;l) la dimensién de Hgl_l.
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Si se imponen las condiciones de interpolacién s(z;) = f; parai =1,..., N, se obtiene un
sistema de ecuaciones lineal con N incognitas a un sistema de ecuaciones lineal con M + N,
siendo ay vy G las incognitas a determinar. Si se quiere garantizar que el nuevo problema de

interpolacién esté bien puesto, se deben anadir las siguientes M condiciones adicionales:

N
> appi(zr) =0, 1=1,..., M, (7.26)
k=1

Ejemplo: Para m = d = 2 se anade el espacio lineal de los polinomios de grado 1 en
R?, es decir, H%:Span{l, z,y}.

N

s(a,y) =Y opwi(z,y) + B1 + Bax + Bay, (7.27)
k=1

al imponer las condiciones de interpolacién
S('I’Layl) :f(l'layl)a 1= ]-77N7 (728)

es necesario anadir tres condiciones adicionales

N
Z B =0
7,§1
> Biwi=0
ZTVI
Z Biyi =0
i—1

comunmente llamadas “condiciones de ortogonalidad”, para que el problema esté bien puesto.
Mientras que el uso de polinomios es un tanto arbitrario (cualquier conjunto de M
funciones linealmente independientes también puede ser usado), es obvio que la adicién de
polinomios de grado al menos m — 1 garantiza precisién polinémica, es decir, si los datos
iniciales provenienen de un polinomio de grado menor o igual a m — 1, éstos serdn ajustados
por este polinomio.
En general, resolver el problema de interpolacién (7.27) implicara resolver el siguiente

sistema de ecuaciones lineal:
K P o f
PT O 6 0
donde
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= K, = wy(z;) € Mat(N x N)

» Py =pi(x;) € Mat(N x M)

O € Mat(M x M) matriz de ceros

a € Mat(N x 1)

B € Mat(M x 1)

f e Mat(N x 1)

0 € Mat(M x 1) vector de ceros

En la siguiente seccién se veran las condiciones que garantizan la correcta definicion de

este problema de interpolacién.

7.5.2. Funciones condicionalmente definidas positivas

De forma andloga a lo estudiado en el problema de interpolacién con funciones definidas
positivas, se introduciran las funciones condicionalmente definidas positivas y estrictamente
condicionalmente definidas de orden m. Al igual que las funciones definidas positivas el estudio

se restringira al caso real.

Definicion 8 Una funcion continua de valor real ® es llamada condicionalmente definida

positiva de orden m en R? si

N N
ZZQ ap®(z; —x) >0 (7.29)

=1 k=1
para cualesquiera N puntos x1,...,xxy € RY, ya = [ag,...,an]T € RN cumpliendo
Y aal =0, |yl<m, ,yeN (7.30)

La funcion ® es llamada estrictamente condicionalmente definida positiva de orden m si los

puntos 1, ...,rn € RY son distintos, y para v # 0 implica una desigualdad estricta en (7.29).

Una observacion inmediata es que una funcién que sea condicionalmente definida positiva

de orden m en R? es también condicionalmente definida positiva para érdenes més altos. En
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particular, la definicién 8 es méas general que la usada en las funciones definidas positivas
ya que para m = 0 las funciones (estrictamente) condicionalmente definidas positivas son
(estrictamente) funciones definidas positivas, y ademds una funcién (estrictamente) definida

positiva es siempre (estrictamente) condicionalmente positiva para cualquier orden.

7.5.3. Funciones radiales condicionalmente definidas positivas

De forma analoga a lo visto en la seccion 7.4 el estudio se centrarda en las funciones
condicionalmente definidas positivas las cuales son radiales en R¢ para todo d. A continuacién
se mostrara el resultado que caracteriza las funciones radiales condicionalmente definidas

positivas en R? para todo d en términos de las funciones completamente monétonas.

Teorema 8 Sea 1 € C[0,00) N C*®(0,00). Entonces la funcion ® = (|| - |[?) es
condicionalmente definida positiva de orden m y radial en R® para todo d si y solo si

(=1)™p(™) es completamente mondtona en (0,00).

Ejemplos: A continuacién se probard esta condicién en algunas funciones radiales.
1. Las funciones

()= (=D)"r+)", ¢>0,n>0,n¢N

implica que
PO = (<)l — 1) (g =k + 1)+ A
asi que

(=1)(r) = n(n = 1) (n = [n) + 1)(r + )7~ (7.31)

es completamente monétona. Ademds, m = |n] es el menor valor para el que (—1)™)(™) es

completamente mondtona. Por tanto, las multicuadréaticas
o(r)= ()@ + A, e>0,n>0,

son estrictamente condicionalmente definidas positivas de orden m > |n] y radiales en R?
para todo d.

2. Las funciones

P(r) = (—1)220 >0, ¢ 2N
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implica

b ®) (r) = (_1)L77/2Jg(g 1) (g — k+ 1)k

de forma que (—1)7/2(7/2]) es completamente mondtona y m = [17/2] es el menor valor

posible para m de forma que (—l)mw(") es completamente mondétona. Por tanto las funciones
O(r) = (—1)2m > 0,n ¢ 2N (7.32)

son estrictamente condicionalmente definidas positivas de orden m > /2] y radiales en R?
para todo d.
3. Las funciones

e (|lz]l) = (=1)*«|* log]lal|, k€N (7.33)

son estrictamente condicionalmente definidas positivas de orden m > k + 1 y radiales en R?¢

para todo d. Luego la ecuacién (7.33) puede ser vista como:

20(||al) = (— 1) [][** Log(||||) (7.34)
Por tanto, se tiene que
U(r) = (=1 rklogr, keN (7.35)
luego
POy = (=) k(k—1) - (k =1+ D ogr+p, 1<1<k, (7.36)

donde p; es un polinomio de grado k — [. Asi que,

P® (r) = (=D Elogr + C (7.37)
Y |
Pl () = (-1 (7.3%)

que es completamente mondtona en (0, 00).

7.6. Funciones de base radial con soporte compacto

A lo largo de esta seccién se mostrard la caracterizacién y construccién de funciones de

soporte compacto, radiales y estrictamente definidas positivas en R% para un valor fijo de d.
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7.6.1. Operadores utilizados en las funciones radiales

Schaback y Wu [Scha 96] definen dos operadores: un operador integral y su operador
inverso diferencial. Estos operadores facilitan la construccion de funciones radiales con soporte

compacto.

Definicién 9 Sea ¢ de forma que t — t)(t) € L1]0,00), entonces se define el operador T

como
@) = [ e, vz o0 (7.39)
0
Si 1 € C%(R) se define el operador D como

(DY) = /), 720 (7.40)

A continuaciéon se mostrardn las propiedades mds importantes de estos operadores en

forma de teorema.

Teorema 9 1. Los operadores D e I conservan el soporte compacto, es decir, si 1 tiene

soporte compacto, entonces D y I tiene soporte compacto.
2. Sip e C(R), yt — ty(t) € L1[0,00), entonces DI =
3. Sip € C(R) y ademds i)' € L1[0,00), entonces Dy = 1)
4.t — t471(t) € L1[0,00) y d > 3, entonces Fa(1b) = Fa_o(Tt)
5. Si € CAR) y ademds t — 4’ (t) € L1]0,00), entonces Fy(1) = Faya(DY)

Por 1ltimo, se vera otro teorema concerniente a la caracterizaciéon de funciones definidas

positivas en términos de estos operadores.

Teorema 10 1. Siv € C(R). Sit — t9=)(t) € L1[0,00) y d > 3, entonces ¢ es radial y
estrictamente definida positiva en R? si y solo si It es radial y estrictamente definida

positiva en R4=2.

2. Siy € C3(R) y ademds t — t%)/(t) € L1]0,00), entonces v es radial y estrictamente

definida positiva en R% si y solo si D es radial y estrictamente definida positiva en

Rd+2
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7.6.2. Funciones de Wendland

Wendland [Wend 95] construye una popular familia de funciones de base radial con
soporte compacto las cuales estdn formadas por la funcién truncada (siendo ésta estrictamente
definida positiva y radial en R? para d < 21—1) y a partir de ésta se construyen otras funciones

para diferentes dimensiones aplicando el operador Z.
Definicién 10 Con vy(r) = (1 — 1)\ se define gy como:

Vak = T"Pa 91k (7.41)

Hay que tener en cuenta que todas las funciones 4 tienen soporte en [0,1] y su

representacion es polinémica.

Teorema 11 Las funciones 14 son estrictamente definidas positivas y radiales en R? y son

de la forma:
pak(r), 0<r <1,
Ya(r) =
0, r=>1,
siendo pq 1 (r) polinomios de grado |d/2| + k + 1. Ademds, ¥qr € C**(R) son dnicas salvo

un factor constante, y el grado del polinomio es minimo para un espacio de dimension d y

suavidad 2k.

Wendland [Wend 95] muestra cémo se pueden construir las funciones 14 para todo d, k de
forma recursiva. A continuacién se mostraran algunas de estas funciones usando las férmulas

recursivas para k =0,1,2,3:

Yao(r) = (1—r)

Yaa(r) = (1=r)F [+ D)r+1]

Yap(r) = (1—7r)F2 (2 +41+3)r* + (31 +6)r + 3))

Yao(r) = (1—r)3 [+ 912 + 230+ 15)r3 4 (612 + 361 + 45)r? + (151 + 45)r + 15])

donde [ = |d/2| + k + 1, y el simbolo, =, denota igualdad por una constante multiplicativa

positiva. A continuacion se veran algunos ejemplos para el caso d = 2:
Yao(r) = (1-1)3 €C’
Poa(r) = (1—r)} (dr+1)eC?

Poo(r) = (1—7)% (357% +18r +3) € C*

133



CAPITULO 7. INTERPOLACION CON FUNCIONES DE BASE RADIAL

En la figura 7.3 aparecen dibujadas las lineas de contorno de la funciéon de Wendland:
9,0. Si se quiere cambiar el tamano del soporte de la funcién 4 solo se debe escalar dicha
funcién por el tamano del soporte deseado. Es decir, 14, ,(7) = ¥qr(r/p) siendo p > 0 el

tamano de dicho soporte.

Figura 7.3: Lineas de contorno de la funcién de Wendland: .

7.6.3. Funciones de Wu

Wu [Wu 95] presenta otra forma de construir funciones de base radial con soporte

compacto estrictamente definidas positivas. El parte de la funcion:
o(r)=(1- r2)l+ leN (7.42)

la cual es estrictamente definida positiva y radial. Wu construye mediante una convolucion

otra funcién que es estrictamente definida positiva y radial en R, es decir,

00 1
pi(r) = (px9)(2r) = / (1= (1= (2r = )*)}dt = /_1(1 =), (1= @2r - 1)), dt

—00
Esta funcion es estrictamente definida positiva ya que su transformada de Fourier es
esencialmente el cuadrado de la transformada de Fourier de ¢. Como las funciones de

Wendland, éstas son polindmicas dentro del soporte. Ademas, el grado del polinomio es 41+1,

y ¢ € C?(R).
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Figura 7.4: Lineas de contorno de la funcién de Wu: (a) w21 (b) ¢3;1.
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Si se desea construir una familia de funciones radiales estrictamente definidas positivas

para cualquier dimension se utilizara el operador D, es decir,

ori =Dy (7.43)

Las funciones ¢y, ; son estrictamente definidas positivas y radiales en R? para d < 2k + 1,
son polinémicas de grado 41—2k+1y C2U=F) en el interior del soporte, en la frontera aumenta

la suavidad a C20=%)_ A continuacién se veran ejemplos de estas funciones:

= D p3o(r) = (1 —1)%(5r* + 251 + 4872 4 40r + 8)

woo(r) = (1—1)+

p10(r) = (1 7“) (r2 +3r+1)

e11(r) = Dpio(r) = (1—1)%(35r* + 18r + 3)

20(r) = (1—=7)50*+ 5 +9r? + 5r + 16)

21(r) = Dypao(r) = (1 —r)L(3r +12r% + 161 + 4)

P22(r) = Dpap(r) = (1—1)3(3r* +9r +8)

@30(r) = (1—7)7(5r% + 357 + 1017* + 14773 + 10172 + 357 + 5)

@31(r) = Dpso(r) = (1 —r)5(5r° + 30r* + 72r + 82r% + 40r + 8)
(r)
(r)

= D3p30(r) = (1 — )L (5r% + 20r2 + 29r + 16)

Al igual que las funciones de Wendland se pueden escalar las funciones de Wu de forma

que se pueda cambiar el tamano del soporte.

7.7. Resumen

En este capitulo se han asentado las bases tedricas del método de interpolacion basado en
funciones de base radial. En particular, se han caracterizado todos los conceptos matematicos
que sustentan dicha teoria, asi como la bases tedricas que permiten la construccién de nuevas
funciones de base radial. A su vez, se ha detallado de forma pormenorizada las funciones
de base radial con soporte compacto, y en particular las funciones de Wendland y Wu. Este
capitulo ha servido para asentar las bases tedricas de las funciones de base radial como

antesala a su aplicacion en el problema de registro de imagenes.

136



Capitulo 8

Registro del atlas de
Talairach-Tournoux usando
funciones de base radial con soporte

compacto

En este capitulo se describira la principal aportaciéon de esta tesis: el método de registro
no rigido del atlas de Talairach-Tournoux, mediante el cual se pueden identificar estructuras
anatémicas y/o funcionales en imégenes de Resonancia Magnética del cerebro de un paciente.
Dicho método partiré de las estructuras identificadas (cértex y ventriculos) en el atlas y las
iméagenes de Resonancia Magnética mediante el método de segmentacion de Modelos Activos
de Apariencia. Para determinar la funcién transformacién se utilizard el método de registro
de las funciones de base radial. Este hecho llevard al estudio del método de registro de las
funciones de base radial atendiendo a una serie de factores, como son la naturaleza y localidad

de la transformacion, el coste computacional, asi como la estabilidad numeérica.

8.1. Introduccién

El registro (ajuste) de imagenes es el problema de determinar una transformacién geo-

métrica que alinee un par de imagenes [Brow 92, Main 98, Crum 03, Crum 04, Hold 08].
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Los campos de aplicacién de esta disciplina son muy variados, por ejemplo: en sistemas
de telemetria y teledeteccién (monitorizacién ambiental, seguimiento y deteccién de cambios,
mosaicos de imagen, prediccién del tiempo, creacién de imagenes superresolucion, integracién
de informacién en modelos de elevacién digital o sistemas de informacion geografica), en
cartograffa (construccién de mapas interactivos o con caracteristicas anadidas) y en visién
artificial (localizacién y seguimiento de objetivos, control de calidad automadtico, visién
estereoscépica), por citar algunos. Pero sin duda, el campo donde ha adquirido un mayor
protagonismo es el de imagen médica.

Su aplicacién en el campo de la medicina se comenzé a popularizar en la década de
los anos 90 como consecuencia del surgimiento de una gran variedad de imagenes digitales
diagnésticas de tipo anatémico y funcional. Las aplicaciones del registro de imagenes en
medicina son numerosas y se pueden agrupar en clinicas, relacionadas con la deteccion y
el diagndstico y quirirgicas. Algunas de estas aplicaciones son: planificacién preoperatoria y
simulacién, radiologia intervencionista, diagndstico radiolégico, procedimientos quirurgicos de
invasividad minima, radioterapia, navegacién intraoperatoria, cirugia asistida por ordenador,
etc.

Todo método de registro consta de dos imagenes, una imagen conocida como imagen
referencia o destino, a la cual se quiere llegar y una imagen conocida como imagen objetivo
o inicial, sobre la que se aplicaran las transformaciones para llegar a la imagen de referencia
(figura 8.1).

Matematicamente dadas dos imagenes: B : Qg C RI=23 —, 15 € R, conocida como
imagen de referencia y A : Q4 C R¥=23 —; 0} € R conocida como imagen objetivo Ll
registro se define como el problema de determinar una funcién transformaciéon 1T de forma

que:

T:Q4CR? — QpCR? (8.1)

X — X (8.2)

Con la determinaciéon de la funcion transformacion 7T' se determina de forma univoca la
correspondencia entre ambas imédgenes. A la imagen resultante de aplicar la transformacion

sobre la imagen objetivo se le conoce como imagen deformada o imagen transformada, y se

ITanto Qp, como 24 estan definidos sobre una malla regular de puntos en R (d=2,3)
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denotara como Ao T.

Figura 8.1: Diversos ejemplos que ilustran el problema de registro de imagenes médicas.
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Alternativamente, el problema de registro de imédgenes puede ser formulado como un
problema de optimizacién:

min D(A o T, B) (8.3)

donde D es una métrica que permite comparar la imagen objetivo deformada A o T con la
imagen de referencia B.

Otra forma de formular el problema de registro de imégenes, andloga a la anterior:
mjgiXS(AoT, B) (8.4)

donde S es una medida de similitud entre la imagen deformada AoT y la imagen de referencia
B.

La idea de estos métodos es siempre la misma, se define una medida de similitud entre
la imagen destino y la imagen deformada y se ajustan los pardmetros de la transformacién
hasta que el valor de dicha medida es maximo.

La primera consideracién a tener en cuenta cuando se elige una funcién de similitud, es
si el registro que se va realizar sobre imagenes del mismo tipo (intramodal) o diferente tipo
(intermodal).

Con el registro intramodal, se puede asumir que las dos imagenes son parecidas, después
de aplicar un correcto registro, aunque quiza sea necesario un ajuste de brillo y contraste. Sin
embargo, en el caso del registro intermodal no se puede asumir que dado un tipo de tejido,
tendra la misma intensidad en cada una de ellas. Por ejemplo, éste es el caso del registro
entre una imagen de Resonancia Magnética potenciada en T1 con otra imagen de Resonancia
Magnética potenciada en T2. Las medidas més usadas son: el Coeficiente de Correlacién
Normalizado (NCC) y la Suma de Diferencias Cuadradas (SSD) para el registro intramodal;
y la Informaciéon Mutua (MI), la Informacién Mutua Normalizada (NMI), el Ratio de Woods
(W) y el Ratio de Correlacién (RC) en el caso del registro intermodal (tabla 8.1). Para una

descripcién mas detallada de cada una de ellas consultar los articulos [Penn 98, Plui 03].

8.2. Tipos de registro de imagenes

En los siguientes apartados se clasificaran los métodos de registro atendiendo a una serie

de caracteristicas.
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Medida de Similitud Definicion Minimo Maximo
§55D >(B— A)2 0 00
gNC > (A,B) -1 1

V2 A% B?

n. \/Var(B)
5" X W BT 0 %
SCR 7‘/&7}(3) >or wVar(By) 0 1
SMI H(A,B)— H(A) — H(B) —00 0
H(A,B
s A 0 !

Tabla 8.1: Medidas de similitud cominmente usadas.

8.2.1. Sujeto

Se puede realizar una clasificacion de los métodos de registro segin la procedencia o
pertenencia del objeto que se encuentra en la imagen. Es decir, si el objeto (el cual puede ser

un érgano) que estd en la imagen pertenece o no al mismo paciente.

= Intrasujeto. Tanto la imagen a registrar como la imagen de referencia son del
mismo paciente. Ejemplo de aplicaciones orientadas a registro intrasujeto son: imagenes
multimodales para fusién; imagenes del mismo paciente en diferentes tiempos; o
aplicaciones de adquisicion de imagenes tridimensionales, en las que es necesario corregir

algunos movimientos del paciente durante el proceso de captura.

= Intersujeto. Las dos imagenes son de diferentes pacientes para posterior comparacion

y analisis.
= Atlas. Este es un tipo especial de registro intersujeto en el que la imagen a registrar
es un atlas.
8.2.2. Interaccion

Al igual que los métodos de segmentacion, éstos se pueden clasificar atendiendo al grado

de interaccién del especialista en el proceso de registro de imagenes, de forma que éste puede
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ser: manual, semiautomdtico o automatico (capitulo 6).

8.2.3. Modalidad de las imagenes

= Monomodal. Las dos imédgenes fueron tomadas con el mismo tipo de sensor y en
procedimientos de captura iguales. Es decir, representan la misma informacién y por
tanto los valores de intensidad de los pixeles (voxels) estén relacionados linealmente en

ambas imagenes.

s Multimodal. Las dos imagenes involucradas en el proceso de registro representan
informacién diferente, dado que fueron capturadas con diferentes procedimientos y
diferentes sensores. La complejidad en este tipo de aplicaciones se encuentra en la
imposibilidad de asociar correspondencias entre los pixeles (voxels) por sus valores de
intensidad. Para este tipo de registro se han estudiado y propuesto diferentes métricas

de similitud, expuestas ya con anterioridad.

8.2.4. Naturaleza de la transformacién

Los algoritmos de registro entre imagenes se pueden clasificar principalmente de dos
formas [Main 98]: rigidos o elasticos (no rigidos). Una transformacién es rigida, cuando ésta
solo realiza traslaciones y rotaciones. Si la transformacién transforma lineas paralelas en
lineas paralelas se dird que es afin. Si transforma lineas en lineas se dird que es proyectiva.
Finalmente, si transforma lineas en curvas, se dird que es eldstica o curvada (figura 8.2).

Por ultimo, cabe destacar que el registro elastico es el mas utilizado en imagen médica
dada la naturaleza de los objetos que se encuentran en las imagenes. Los érganos, tejidos
y estructuras anatémicas (exceptuando el sistema éseo) son de naturaleza eldstica. Su
comportamiento se aproxima mas a objetos elasticos o fluidos liquidos. Por tanto, los

apartados sucesivos estaran centrados en el registro elastico de imagenes.

8.2.5. Localidad

La localidad determina el rango espacial de influencia de la transformacién, es decir,
si la transformacion afecta a la imagen completa o solo a una determinada zona de la

misma [Forn 01]. Si la transformacién afecta a todos los puntos de la imagen se dird que
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la transformaciéon es global. Por otra parte, se dird que la transformacién es local si dicha

transformacion solo se produce en una determinada zona de la imagen.

@ Olm

(a) Original (c) Afin

(e) Elastica

Figura 8.2: Tipo de transformaciones 2D atendiendo a su naturaleza.
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8.2.6. Dimension
De acuerdo a su dimensién el registro de iméagenes puede ser:
= 2D-2D
= 2D-3D

= 3D-3D

8.3. Aplicaciones

Las areas de aplicacién del registro de imagenes médicas son muy diversas, en particular

se pueden destacar las siguientes:

s Correccion del movimiento. Permite corregir la deformacién producida en la
anatomia de un paciente entre diferentes intervalos de tiempo. Por ejemplo, en
neurocirugia el cerebro no permanece fijo en relacién al craneo durante la operacién.
La deformacién del cerebro intraoperatoria (también llamada “brain shift”) ( figuras
8.1 (a)-(b)), ocurre principalmente por la eliminacién de tumores, drenaje del fluido
cerebroespinal, entrada de aire, la inyeccion de agentes anestésicos, hemorragia o incluso
por el uso de diuréticos. La deformacién del cerebro puede llegar a ser de 10 mm.
respecto a la imagen preoperatoria [Hill 98, Miga 01, Hart 03, Mora 06], disminuyendo
significativamente la exactitud de los sistemas de neuronavegacién si no se tiene en

cuenta.

= Determinacién del movimiento. Se usa para cuantificar los movimientos fisiolégicos
de un érgano, como el corazén [Make 02] o los pulmones [Sund 05], de forma que
las medidas obtenidas se usan para mejorar el tratamiento y diagnéstico de diversas

enfermedades.

s Fusién entre imdagenes médicas de distinta modalidad. En este caso las
informaciones especificas de cada tipo de imagen (modalidad) se combinan y fusionan en
una sola aumentado asi la capacidad, por parte del clinico, de mejorar el diagndstico. Por
ejemplo, un buen registro y fusién de una imagen de Tomografia Axial Computerizada,

con una imagen de Tomografia por Emision de Positrones, se traduce en una aportacién
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de informacién adicional de una modalidad respecto a la otra; en este caso, a la
informacién de tipo funcional que aporta la imagen PET, se le anade la informacién

anatémica detallada disponible en la imagen TAC [Crum 04].

= Deteccion de cambios. Es frecuente que los médicos necesiten detectar y medir los
cambios estructurales producidos con el tiempo en una determinada zona anatomica,
para mejorar el tratamiento y diagnéstico de diversas enfermedades. Gracias al registro
de imagenes se pueden detectar y medir estos cambios estructurales. En la literatura
se pueden encontrar ejemplos de diversa indole: esclerosis multiple [Rey 02], artritis
reumatoide [Leun 06], enfermedad de Alzheimer [Free 98] y terapia hormonal [Hold 02],

entre otros.

= Correccién de la distorsién. El registro facilita la deteccién y correccion de la
distorsién geométrica producida en las imagenes. En las imédgenes de Resonancia
Magnética las principales causas de distorsién geométrica estan originadas por la falta
de linealidad de los gradientes magnéticos y por la falta de homogeneidad del campo
magnético estatico al que estan sometidos los nicleos de hidrégeno del cuerpo [Mich 94].
La distorsién en las imagenes de Resonancia Magnética puede llegar a ser grave, desde
el punto de vista quirirgico, en los procedimientos que requieren un grado de precisién
inferior al milimetro, como es el caso de la cirugia de Parkinson. Diversos autores han
utilizado técnicas de registro para solventar dicho problema. Mientras que Kybic et al.
[Kybi 00] realizan el registro con imagenes de otras modalidades que presentan menos

distorsién, Holden et al. [Hold 01] utilizan un fantomas.

s Construccion de atlas. Debido a la enorme variabilidad anatémica y funcional
presente en los estudios intersujetos y, en estudios separados en el tiempo, también
en los intrasujetos, se hace necesaria la creacién de un marco de referencia comun, que
facilite la comparacién de las distintas estructuras anatémicas y funcionales. Para situar
las imagenes en un marco de referencia comun se requiere la construccion de un atlas.
Este comtinmente se construird mediante el promedio y registro de distintas imagenes
provenientes de uno o mas pacientes. Por ejemplo, el atlas cerebral probabilistico
construido por Instituto Neurolégico de Montreal (MNI) a partir del promedio y registro

de numerosas imagenes de cerebros de voluntarios [Evan 93].
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= Segmentacién. Mediante el registro con un atlas, se pueden identificar estructuras
anatomicas y funcionales, que dificilmente se identifican mediante las técnicas
radiol6gicas tradicionales [Cast 05, Cast 06a, Cast 06b, Guo 06a, Stan 06, Stan 07,
Stan 08]. Este es el caso de las estructuras profundas del cerebro, como el ntcleo

subtaldmico y el GPi.

8.4. Meétodos de registro

A lo largo de estos afios han sido muchos los autores que han intentado realizar una
clasificacion de los métodos de registro desde diferentes perspectivas. Concretamente, cabe
destacar los trabajos realizados por Mai et al. [Main 98], Brown [Brow 92], Crum et al.
[Crum 03, Crum 04] y Holden at al. [Hold 08]. Por otra parte, se encuentran los trabajos
realizados por otros autores que se centran en un determinado campo de aplicacién del
registro de imdgenes: Makela et al. [Make 02] en el registro de imégenes cardiacas, Gholipour
et al. [Ghol 07] en el registro de imégenes cerebrales funcionales y Guo et al. [Guo 06¢| en
el registro de imagenes pulmonares. De acuerdo a los trabajos anteriormente mencionados se

decidio realizar la siguiente clasificacion de los métodos de registro en dos grandes grupos:

= Modelos fisicos que incorporan las caracteristicas fisicas de los materiales y que
generalmente estan basados en la resolucién de sistemas de ecuaciones en derivadas
parciales. En estos métodos la deformacion del objeto estd gobernada por dos fuerzas:
Las fuerzas externas, las cuales se calculan mediante medidas de similitud y las fuerzas
internas, las cuales son normalmente formuladas como funciones de coste que penalizan
las deformaciones excesivas. Los métodos de registro basados en modelos fisicos mas
populares son los modelos biomecénicos, el método de registro eldstico, los modelos de

fluidos viscosos y el método de flujo éptico.

= Modelos basados en la expansién de funciones base. Estos modelos estdn basados en la
teoria de interpolacién y aproximacién. Como principales exponentes de estos métodos
se encuentran el método de las funciones de base radial, los B-Splines y el método de

registro de splines de cuerpos elasticos.

En las siguientes secciones se describiran con detalle algunos de estos métodos.
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8.4.1. Registro mediante modelos biomecanicos

Los modelos biomecanicos se construyen usando las leyes fisicas. Usualmente, el resultado
es un sistema de ecuaciones en derivadas parciales (generalmente la ecuacién lineal eldstica de
Navier-Stokes), conteniendo pardmetros con un significado fisico. La realidad de este modelo
fisico esta solo gobernada por estos parametros. Los parametros reflejan las propiedades fisicas
que pueden medirse en un proceso del mundo real (ejemplo: Médulo de Young y el coeficiente
de Poisson). Generalmente, los modelos biomecédnicos estdn basados en el método de los
Elementos Finitos [Zien 05]. El método de los elementos finitos (FEM) es un método para la
solucién numérica de problemas fisicos formulados de modo variacional. Para problemas de
mecanica de solidos, el método variacional asume que el estado de deformacién de un cuerpo
puede ser aproximado por medio de la energia potencial total.

La idea béasica del FEM es dividir el sélido deformable en elementos finitos, los cuales
se unen mediante puntos discretos llamados nodos. Para asegurar la continuidad dentro
del cuerpo, se introducen constantes de alineacién en los nodos de conexién. El sistema
se discretiza para representar la funcién deseada (desplazamiento, tensién o deformacion)
dentro de cada elemento. El desplazamiento de un punto & dentro de un elemento finito viene
dado por la suma de las llamadas funciones de forma ponderadas por los desplazamientos de

los nodos del elemento como:
wi(€) & Y NP (€)gf (8.5)
«

Donde € es el vector de coordenadas en el sistema de coordenadas local de un elemento,
N£(€) son las componentes de las funciones de forma para ese elemento y ¢ son las
componentes del vector de desplazamientos ¢, en el nodo « del elemento.

La solucién aproximada de la energia potencial y la condiciéon esencial del calculo

variacional pueden ser descritas como:

M(u)  ~1g1,92,---,qP) (8.6)
11
g(]i =0 coni =1,..., P (8.7)

Donde P es el namero total de grados de libertad del modelo de elementos finitos. La
formulacion variacional de la energia potencial total del cuerpo resulta en P ecuaciones para
P desplazamientos nodales desconocidos.

En la préctica, para cada simulacion FEM se tienen que llevar a cabo las siguientes tareas:
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= Formulacién de la energia potencial total II del problema.

= Particién del objeto en un ntimero apropiado de elementos finitos. Este proceso se

denomina mallado.

= Redefinicion de I1¢, energia potencial de cada elemento, mediante las funciones de forma

adecuadas.

= Ensamblaje de todas las energias II¢ del elemento en un sistema con respecto a las

restricciones del problema y a las condiciones de contorno.
= Minimizacion del ensamblaje con respecto al desplazamiento de los nodos.

» Caélculo de los desplazamientos o de funciones del desplazamiento como tensiones o

deformaciones, etc., en puntos arbitrarios.

De forma similar a los métodos basados en diferencias divididas, las fuerzas externas
pueden ser el gradiente de la medida de similitud (informacién mutua, coeficiente de
correlacién o suma de diferencias cuadradas) y la distancia entre los puntos de control.

Si se compara el método de elementos finitos con los basados en fluidos viscosos, se tiene
que estos ultimos son capaces de modelar grandes deformaciones, pero por contra no son
capaces de realizar siempre la deformacién de los érganos de forma realista [Lee 08].

La mayoria de modelos biomecanicos del cerebro descritos en la literatura, abordan el
problema conocido como “brain shift”. Algunos de los autores mas relevantes en este campo
son Ferrant et al. [Ferr 99, Ferr 01, Ferr 02]. En uno de sus primeros trabajos [Ferr 99] utilizan
el método de los elementos finitos para resolver el modelo de deformacién tridimensional
eldstica lineal en materiales homogéneos. Posteriormente, Ferrant [Ferr 01] utiliza este método
para solucionar el problema del “brain shift”.

Kyriacou et al. [Kyri 99] utilizan un método de registro basado en elementos finitos no
lineal en cerebros que estan afectados por algin tipo de patologia (p. €j. tumor). Validan los
resultados realizando dos tipos de pruebas: en una de ellas realizan el registro entre imagen
de Resonancia Magnética y un corte del atlas digital de Talairach-Tournoux, en la segunda
prueba el registro se realiza entre una imagen de Tomografia Computerizada y un corte del
atlas digital de Talairach-Tournoux. Tardan entre 15 y 100 minutos usando un ordenador con

procesadores R10000 y con 1 Gb de RAM en realizar el registro 2D.
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Xu et al. [Xu 01] realizan el registro de los atlas de Talairach-Tournoux y Schaltenbrand-
Wahren en imagenes de Resonancia Magnética usando una modificacién del modelo basado
en elementos finitos lineal de forma que permite realizar grandes deformaciones, ya que éste
es el caso de registro intersujeto.

Wittek et al. [Witt 07] proponen realizar una variaciéon del método de elementos finitos
utilizando la formulacién no lineal (en contra de lo que es habitual), para calcular el “brain
shift”sobre las imégenes de Resonancia Magnética, tardando aproximadamente 15 minutos
en un ordenador personal con procesador 2.8GHz Pentium.

Las principales desventajas de los modelos biomecanicos son, por una parte, su alto coste
computacional y por otra, el elevado niimero de parametros requeridos, asi como su adecuada
seleccién. El hecho de que estos modelos presenten un alto coste computacional, limita su
aplicacién practica al problema del “brain shift”, ya que es indispensable hacer llegar al
neurocirujano la informacién en tiempo real para ver la evolucién de la deformacién. Por
contra, si se establece una buena eleccién de las caracteristicas mecanicas de los tejidos

(elasticidad,...) éstos son muy precisos.

8.4.2. Modelo de registro elastico

Bajcsy et al. [Bajc 83| fueron los primeros en usar modelos eldsticos en el campo de registro
de images médicas, en particular realizan el registro entre un atlas cerebral y un corte de una
imagen de Tomografifa Computerizada del cerebro de un paciente. La idea bésica de este
método de registro es modelar la imagen como un sélido elastico lineal, deformando éste
mediante las fuerzas derivadas del gradiente local basadas en un criterio de correlacién como
medida de similitud. Tipicamente, la deformacién esta gobernada por dos fuerzas: la fuerza
externa, la cual actia sobre el sélido elastico y causa la deformacién del sélido, y la fuerza
interna, la cual modela las propiedades eldsticas del material y contrarresta la fuerza externa.
Este enfoque de registro estd basado en el principio de la mecénica de fluidos [Niel 96].

El calculo de la funcion transformacién estd supeditado a resolver la ecuacion en derivadas

parciales elastica lineal de Navier-Stokes:
pVu(@,y, 2) + A+ ) V(Y - u(z,y, 2) + f(z,y,2) = 0 (8.8)

donde u es el desplazamiento, f es la fuerza externa que actiia sobre el cuerpo eldstico y es

la encargada de guiar la deformacién durante el proceso de registro, V2 es el operador de
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Laplace, V es el operador divergencia, y i v A son las llamadas constantes de elasticidad de
Lame que describen la elasticidad de los materiales. A menudo estas constantes se encuentran
expresadas en términos del médulo de Young, E1, el cual es un pardmetro que caracteriza el
comportamiento de un material elastico, segin la direccién en la que se aplica una fuerza, y el
coeficiente de Poisson, Fs, el cual es el cociente entre la deformacién transversal (deformacién
normal a la carga aplicada), y la deformacion axial, deformacién en la direccién de la carga

aplicada. Por tanto:
p(3A +2p) A
By =——— 2= ooy
A+ p 2N+ 1)

Ya que la elasticidad lineal asume que solo ocurren pequenas deformaciones, estos modelos

(8.9)

no son validos cuando es necesario realizar grandes deformaciones, ya que no conservarian
la topologia. La imagen serd deformada hasta que las fuerzas externas alcancen el equilibrio
con las fuerzas internas generadas por la elasticidad de los materiales soportados. Bajcsy
y Kovagi¢ reconocen que es dificil realizar grandes deformaciones utilizando el método de
registro eldstico y para solucionarlo utilizan técnicas de multirresolucién [Bajc 89].

Por otra parte, hay que indicar que al igual que los modelos biomecéanicos, el método
de registro elastico utiliza los parametros de elasticidad del cerebro, siendo estos valores
determinantes para obtener un buen registro del cerebro. No existe unanimidad para
determinar estos valores [Hage 99]. Por ejemplo, en la tabla 8.2 se puede observar como
distintos autores han obtenido diferentes valores al calcular los pardmetros de elasticidad del
cerebro. Esto es un problema ya que no existe un criterio unanime que permita determinar
de manera univoca estos parametros, de hecho Gefen y Marguiles [Gefe 04] sugieren que el
tiempo trascurrido entre la muerte y el analisis post mortem del cerebro es una de las causas

de la variabilidad en los datos obtenidos.

8.4.3. Modelo de fluidos viscosos

Como alternativa al modelo de registro eldstico, Christensen et al. [Chri 96] proponen
usar un método basado en los modelos de fluidos viscosos. Una de las principales ventajas
de este modelo frente al modelo de registro elastico es que permite realizar el registro entre
imagenes cuya deformacién sea notable, ademas al relajar las fuerzas internas con el tiempo,
se permite modelar la deformacién de estructuras que el modelo elastico no era capaz de

realizar, como las esquinas de una imagen, por contra este hecho aumenta el riesgo de que el
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registro sea erréneo. Como en el modelo eldstico, el modelo de fluidos viscosos asume valores
similares de intensidad entre las imagenes. El modelo de fluidos viscosos esta basado en la

ecuacion en derivadas parciales de Navier-Stokes.
pV20(@,y, 2) + (A + p)V(V - o(2,y,2)) + f(z,9,2) =0 (8.10)

Esta ecuacion es similar a la ecuacién 8.8 salvo que los operadores diferenciales actian
sobre el campo vectorial de la velocidad. Christensen et al. [Chri 96] proponen resolver la

ecuacién 8.10 usando el método de relajacion sucesiva (SOR).

Autor A (KPa) u (KPa) E (KPa) v

Hosey y Liu (1982) 11101.800 22.248 66.700 0.499
Ward (1982) 5270.270 219.595 650.001 0.480
Ruan (1991) 540.811 22.534 66.700 0.480
Willinger (1992) 5472.970 228.041 675.001 0.480
Chu (1994) 4110.740 83.896 250.000 0.490
Tada (1994) 8060.270 164.495 490.195 0.490
Takizava (1994) 41.795 2.668 7.843 0.470
Kuijeperes (1995) 8108.110 337.838 1000.000 0.480
Kumarasen (1996) 540.811 22.534 66.700 0.480
Hartmann (1998) 12483.300 25.017 75.000 0.499

Tabla 8.2: Tabla extraida del articulo de Hagemann et al. [Hage 99] donde se observan los
coeficientes de Lame del cerebro, asi como el médulo de Young, F, y el coeficiente de Poisson,

v, obtenidos por diferentes autores.

Diversos autores realizan modificaciones sobre el algoritmo original de Christensen et al.
con tal de extender su funcionalidad. En 2003, D’Agostino et al. [DAgo 03] realizan una
extension del método de fluidos viscosos que permite el registro multimodal. Por otra parte,
Lester et al. [Lest 99] dan solucién a una de las limitaciones més importantes del método
de Christensen. En el trabajo original de éste suponen que la solucién de la ecuacién en
derivadas parciales (8.10), la viscosidad se mantiene constante durante todo el proceso. Para

solucionarlo, Lester et al. [Lest 99] proponen un modelo en el que estd permitido que la
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viscosidad del fluido varie especialmente, y por tanto permitir diferentes grados de deformidad
en diferentes partes de la misma imagen.

La principal desventaja de este modelo es, sin lugar a duda, su alto coste computacional.
Christensen et al. [Chri 96] paralelizan el algoritmo de registro de fluidos viscosos, tardando
éste hasta 9.7 horas en realizar el registro entre dos volimenes de imagenes. Diversos autores
han propuesto soluciones més répidas. Bro-Nielsen et al. [Niel 96] usan la convolucién con las
funciones de Green. Freeborough et al. [Free 98] asumen una deformacién suave (para realizar
un registro intrasujeto) y resuelven la ecuacién en derivadas parciales mediante ecuaciones

en diferencias finitas junto con técnicas de multirresolucion.

8.4.4. Meétodo de registro de imagenes basado en el flujo 6ptico

En esta seccion se describira el método de registro de imagenes basado en el flujo 6ptico,
el cual estd inspirado en la ecuacién del movimiento para fluidos incompresibles en fisica
[Horn 81]. El concepto del flujo éptico fue desarrollado en el campo de visién por ordenador
para recuperar el movimiento relativo de un objeto que estd entre dos imagenes sucesivas de
una secuencia temporal de imédgenes. En este método se plantea la hipétesis fundamental de

que el brillo en un punto cualquiera de la imagen permanece constante, es decir:
I(z,y,z,t) = I(x + 0x,y + dy, 2 + hz,t + 6t) (8.11)

Esta condicion implica que las imagenes a registrar sean de la misma modalidad y que
ademads no existan grandes deformaciones entre ellas.

Usando expansiones de Taylor e ignorando los términos de orden alto, se llegé a que la
ecuacién 8.11 puede representarse como:

Olde 8Idy 9Idz Ol

— — — — = 12
drdt T oydt Tozdt "ot 0 (8.12)

Alternativamente también puede ser vista como:
Al +VI-u=0 (8.13)

donde AT es la diferencia temporal entre las dos imagenes, VI es el gradiente espacial de la
imagen y u describe el movimiento entre las dos imagenes. Siendo ésta una ecuacién lineal
con 3 incégnitas, por lo que son necesarias otras restricciones para poder calcular el valor del

flujo 6ptico.
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Uno de los métodos méds populares para resolver (8.13) es el algoritmo de Lukas-Kanade
[Luca 81]. En general, la adiccién de constantes arbitrarias se impone al movimiento del
campo vectorial u.

En el caso de que se tengan dos volimenes de imédgenes a registrar, f (imagen objetivo) y
g (imagen de referencia), se considera que estas imagenes son dos imagenes sucesivas de una

secuencia temporal de imagenes. Por tanto, utilizando la ecuacién (8.13) se tiene:
VIi-u=g—-f (8.14)

A partir de la ecuacién de constancia del brillo sélo puede estimarse localmente la
componente del desplazamiento en la direccién del gradiente de la imagen (flujo normal),
este problema se conoce como problema de apertura.

En 1998, Thirion [Thir 98] introduce un nuevo método de registro de imagenes conocido
como método del demonio, el cual estd inspirado en los trabajos realizados por Maxwell para
ilustrar la Segunda Ley de la Termodinamica y el flujo éptico.

Ya que la ecuacién (8.14) no es suficiente para determinar u de forma local, es necesario
realizar una regularizacién del problema con la condicién de que el movimiento tiene
localmente la misma direccién que el gradiente espacial, por tanto, la ecuacién que determina
el movimiento seré:

(9— VS

u= VAR (8.15)

La ecuacién (8.15) no es estable numéricamente si la norma del gradiente de la imagen

de referencia es pequena, por tanto, para solucionar este problema basta con multiplicar la

ecuacién (8.15) por m, cuyo resultado es:
(9= VS
[VIF+ (g 772 (510

siendo u el campo vectorial de desplazamiento (fuerza).
Una de las desventajas de este modelo es que no existe limitacion en el desplazamiento y
por tanto, no conserva la topologia. Para reducir los efectos del ruido en el campo vectorial

de desplazamiento, éste se suaviza mediante una convolucién Gaussiana.

8.4.5. Meétodo de registro de splines de cuerpos elasticos

Davids et al. [Davi 95| proponen un método alternativo de registro el cual combina las

técnicas de registro elastico propuestas por Christensen et al. junto con el uso de splines.
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Esta técnica de registro se conoce como splines de cuerpos elédsticos. El spline estd basado
en la ecuaciéon en derivadas parciales de Navier-Stokes que describe los desplazamientos
producidos en un cuerpo eldstico sujeto a una fuerza. Asumiendo que las fuerzas son suaves,
se puede obtener la solucién analitica de esta ecuacion en derivadas parciales. Esta solucion
se utilizarda como funcién base para generar el spline. Este método es muy similar al método
de registro basado en las funciones de base radial, salvo que las funciones base incorporan las
propiedades de elasticidad del material. De hecho, en el trabajo realizado por Davids et al.
[Davi 95] comparan estos dos métodos de registro, en particular utilizan como funcién base
la Thin Plate Spline. Tras realizar el registro de dos voliimenes de imégenes de Resonancia
Magnética de la mama, concluyen que obtienen mejores resultados en el registro utilizando
el método de splines de cuerpos eldsticos, pero que el coste computacional aumenta un
2%, asi como el coste de almacenamiento (tres veces superior) respecto al método de las
funciones de base radial basado en la Thin Plate Spline. Por 1ltimo, destacan que el registro
varia sustancialmente respecto a los parametros de elasticidad del modelo. Posteriormente,
el modelo de Davids fue mejorado por Kohlrausch et al. [Kohl 05] con tal de incorporar
propiedades de la localidad en la deformacion, en particular utilizan fuerzas Gaussianas, a

diferencia de las fuerzas polinémicas propuestas por Davids.

8.4.6. B-Splines

Los B-Splines fueron originariamente propuestos por Schoenberg [Scho 46| en la década
de 1940 para resolver problemas de interpolacion. Desde entonces han sido ampliamente
utilizados por la comunidad cientifica para resolver este tipo de problemas. Al igual que el
método de las funciones de base radial, se elige un conjunto de funciones base de forma que
una combinacion lineal de estas funciones base satisfacen las condiciones de interpolacién,
siendo las funciones base polinémicas y ortogonales entre si. Mientras que los puntos de
control en el método de las funciones de base radial pueden estar distribuidos de cualquier
forma (malla irregular), en los B-splines es necesario utilizar una malla donde los puntos
de control estén igualmente espaciados (excepto cuando se utilicen B-Splines racionales no
uniformes o también conocidos como NURBS).

Por otra parte, el tipo de funciones base utilizado por los B-splines tienen soporte local a

diferencia de funciones de base radial como la Thin Plate Spline.
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El B-spline cibico es el B-spline mas usado en el campo de registro de imagenes médicas.
Un B-spline cibico 3D se define en el dominio de la imagen Q = {(z,y,2)|0 < 2z < X,0 <
y<Y,0<z<Z}.

Sea ® una malla regular de puntos ¢; ;3 de tamano n; x n, X n. con espacio uniforme h.
En este caso la funcion transformacién, T', puede expresarse como el producto tensorial en

3D de B-splines ciibicos en una dimensién [Lee 97):

donde i = 2] 1, = [£] ~1 k=2 o Lum £ 0= £ L) wm £
y 0; representa la base l-ésima del B-Spline [Lee 97]

bo(s) = & _63)3 (8.18)
01(s) = (333_232+4) (8.19)
a(s) = (—3834—3562—1-354—1) (8.20)
03(s) = 8; (8.21)

con T € C(C? Esta transformaciéon es local, lo que hace que dicho método sea
computacionalmente eficiente cuando se utiliza un gran nimero de puntos.

Es importante resenar que el método de registro basado en B-splines se engloba dentro
de los métodos de deformacién libre (FFDs) [Ruec 99]. La idea bésica de los métodos FFDs
es deformar un objeto manipulando los puntos de control de la malla computacional. Los
métodos de deformacién libre utilizan funciones base con soporte local como los B-Splines los
cuales son una herramienta muy poderosa para modelar la deformacién de objetos 3D. La
deformacion resultante controla la forma del objeto 3D y produce una transformacion suave
y C? continua.

En la mayoria de métodos de registro de imégenes médicas que utilizan B-splines, el
registro de imagenes se realiza como un problema de biisqueda de los valores de los parametros
que maximicen la medida de similitud [Ruec 99, Kybi 00, Houh 05].

Rueckert et al. [Ruec 99] proponen usar un B-spline cibico utilizando técnicas de
multirresolucién para realizar el registro entre dos mamografias. Kybic et al. [Kybi 00] usan B-

splines cubicos para corregir la distorsién en imagenes EPI producidas por inhomogeneidades
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en el campo magnético. Mas tarde dicho método fue utilizado por Kybic y Unser [Kybi 03]
para realizar la fusién de imagenes médicas de diferentes modalidades. Houhou et al. [Houh 05]
utilizan B-splines cibicos para realizar la segmentacién de estructuras anatémicas mediante
el registro entre un atlas e imagenes médicas. Castro et al. [Cast 06a] utilizan B-splines
cubicos para realizar el registro entre un atlas cerebral e imagenes de Resonancia Magnética.
El objetivo final del registro es localizar el niicleo subtalamico en imagenes de Resonancia
Magnética. En este trabajo ademads comparan diferentes métodos de registro: transformacién
en el sistema de coordenadas de Schaltenbrand-Wharen, registro afin, método de los Demonios
y B-splines ctibicos. Obtienen los mejores resultados con el método de registro elastico basado

en B-splines cubicos.

8.4.7. Registro de imagenes médicas usando funciones de base radial

El método de las funciones de base radial es uno de los métodos de registro mas usados en
el campo de imagen médica [Brow 92, Main 98, Crum 03, Crum 04, Hold 08]. Los primeros
trabajos desarrollados en este campo vinieron de la mano de Bookstein. En su primer
trabajo, Bookstein [Book 89] analiza los cambios de formas biologias, en particular, estudia
la deformacion en imégenes de pacientes afectados por el Sindrome de Apert. El Sindrome
de Apert se caracteriza por el cierre prematuro de las suturas craneales, lo que hace que la
cabeza tome una forma puntiaguda y que se deforme la apariencia de la cara (figura 8.3). Es
una anomalia craneofacial (cabeza-cara) denominada también Acrocefalosindactilia tipo I.

Posteriormente, Bookstein [Book 91] utiliza la Thin Plate Spline para la construccién de
atlas biomédicos. Los primeros autores en utilizar funciones de base radial para realizar el
registro de un atlas cerebral 3D sobre imagenes de Resonancia Magnética, fueron Evans et al.
[Evan 91], en particular utilizan la Thin Plate Spline para realizar el registro. Por su parte,
Ganser et al. [Gans 04] realizan el registro del atlas cerebral 3D de Talairach-Tournoux sobre
imagenes de Resonancia Magnética utilizando diversas funciones de base radial, en particular,
utilizan la Thin Plate Spline y la funcién de Wendland: 3, = (1 — %)i

Meyer et al. [Meye 97] realizan la fusién de distintas modalidades de imagen médica
combinando el uso de la Thin Plate Spline con la medida de similitud de informacién mutua.
Hill et al. [Hill 06] realizan una modificacién del método de registrado de las funciones de base

radial de forma que se puedan realizar grandes deformaciones sobre las formas bioldgicas, en
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particular, usan la funcién multicuadréatica. Slavinsky et al. [Slav 03] realizan el registro de
un atlas de la rodilla utilizando funciones de base radial con soporte compacto para realizar
la deformacién no rigida. Li et al. [Li 05] utilizan la Thin Plate Spline para eliminar el
desplazamiento asi como la deformacién eldstica entre dos cortes adyacentes de imagenes de

ultrasonido para asi poder realizar la reconstruccién tridimensional de dichas imagenes.

.
ANE
Stereotypad Apert
Normal Syndrome

Figura 8.3: Sindrome de Apert.

Por otra parte, han sido diversos los autores que han modificado el método de las funciones
de base radial para realizar el registro de imagenes médicas de forma que incorporasen las
propiedades de la elasticidad de los materiales rigidos y blandos, ya que comiinmente se asume
que los objetos durante la deformacién son un solo cuerpo eldstico (material homogéneo), es
decir, la elasticidad es constante en cualquier lugar de la imagen. Raramente ocurre esto,
ya que la mayoria de imdgenes médicas contienen estructuras anatémicas rigidas (hueso)
y blandas (cerebro). Little at al. [Litt 97] incorporan la rigidez de los materiales en el
registro de imagenes, para ello utilizan una versién modificada de la Thin Plate Spline.
Rohr et al. [Rohr 03] introducen puntos de control anisotrépicos en la Thin Plate Spline

que les permiten forzar la rigidez de determinadas estructuras, mediante la incorporacién de
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atributos basados en la orientaciéon de los puntos de control, consiguiendo que determinadas
estructuras contenidas dentro de un material elastico se comporten de manera rigida en la
deformacién (figura 8.4). Duay et al. [Duay 04] simulan la deformacién mediante funciones
de base radial incorporando las propiedades mecédnicas en dicha transformacién mediante un

mapa de elasticidad.

Otra de las modificaciones del método de registro de las funciones de base radial maés
importantes estd basada en el hecho de que los datos no son exactos, ya que en la mayoria
de situaciones reales, solo se podran determinar de manera aproximada. Por tanto, se deben
relajar las condiciones de interpolacién. Rohr et al. [Rohr 96, Rohr 01] fueron los primeros en
realizar el registro de imdgenes médicas utilizando la Thin Plate Spline aproximada. Ademas,
en este trabajo analizan cémo influye el pardmetro de regularizaciéon A > 0 en el registro.
Concluyendo que para A = 0 el registro se realiza de forma clasica, es decir, se vuelve a
suponer que los datos son exactos, por otra parte para 0 < A < 1 se obtienen los mejores
resultados y por dltimo si A — 400, la transformacién serd completamente rigida. Worz et
al. [Worz 08| utilizan la Thin Plate Spline (versién aproximada y exacta) para comparar un
nuevo método de registro no rigido basado en GEBS. Las comparaciones las realizan tanto
en 3D (fantomas) como en 2D (registran una imagen de Resonancia Magnética preoperatoria

con una imagen de la misma modalidad postopetoria).

Fornefett et al. [Forn 01] realizan un estudio comparativo de las funciones de base radial
en el campo de registro de imagenes médicas concluyendo que las funciones de base radial con
soporte compacto son superiores en todos los aspectos frente a las clasicas funciones de base
radial como la Thin Plate Spline, multicuadratica y Gaussiana. Kim et al. [Kim 05] utilizan la
Thin Plate Spline para realizar el registrado 3D de imagenes de Tomografia Computerizada
del pulmén en diferentes intervalos de tiempo. Darvas et al. [Darv 06] realizan el registro
del atlas con imagenes de Resonancia Magnética usando la Thin Plate Spline con el fin de
situar de forma precisa los electrodos de un paciente. Matsopoulos et al. [Mats 05] utilizan
funciones de base radial para realizar el registro de imagenes TAC torécicas, en particular,
en pacientes afectados por cancer pulmonar. Como funcién base utilizan: g(t) = log(t? + ¢?)

para 2> 1.

El método de registro de las funciones de base radial también ha sido utilizado

para resolver el problema del “brain shift”. Uno de los trabajos més destacados fue el
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(c)

Figura 8.4: (a) Imagen objetivo (b) Imagen de referencia (c¢) Imagen de referencia deformada
usando la Thin Plate Spline (d) Imagen de referencia deformada usando la Thin Plate Spline

con atributos de orientacién propuesta por Rohr et al. [Rohr 03].

realizado por Gobbi et al. [Gobb 99, Gobb 00] en el que actualizan en tiempo real las

iméagenes de Resonancia Magnética preoperatorias mediante el registro de éstas con imagenes
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intraoperatorias de Ultrasonido. Concretamente, identifican una serie de marcas fiduciales
entre ambas imédgenes, para posteriormente realizar el registro mediante la Thin Plate Spline.

El método fue validado utilizando un fantomas.

8.4.8. Otros métodos de registro

Ademas de los métodos anteriormente citados existen otros métodos de registro,
destacando: el método ANIMAL [Coll 95], el método propuesto por Gefen et al. [Gefe 03]
basado en el uso de Wavelets junto con la ecuacion de Navier-Stokes, el algoritmo AtamiWarp
[Star 05], el método HAMMER [Shen 02] y el realizado por Miller et al. [Mill 02], el cual

estd basado en el concepto matematico de difeomorfismo.

8.5. Localizacién del nicleo subtalamico mediante el registro

no rigido de atlas cerebrales

Las estructuras profundas del cerebro son estructuras anatémicas que se encuentran
alrededor del cerebro medio y las regiones ventriculares. Comunmente estas estructuras se
usan como referencia o destino en procedimientos neuroquirurgicos, como la estimulacion
cerebral profunda [Cast 06b, Slav 06, Guo 06a]. La mayoria de estas estructuras no son
visibles en las modalidades de imagen médica mas comunes (imdgenes de Resonancia
Magnética potenciadas en T'1, Tomografia Computerizada). Esto es debido principalmente a

dos razones:

= Estas estructuras tienen un tamano muy pequeno. Por ejemplo el nicleo subtalamico

mide aproximadamente 5.9 mm X 3.7 mm X 5 mm [Stan 06, Stan 07, Stan 08].

» Falta de sensitividad a las variaciones del tejido en las distintas modalidades de imagen

médica.

Los métodos que se utilizan para localizar estas estructuras se pueden dividir

principalmente en dos:

» Métodos directos [Slav 06, Guo 06a]. Estos métodos estan basados en el uso de

modalidades de imagen médica en las que las estructuras profundas del cerebro sean
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visibles. Por ejemplo, la Resonancia Magnética de 3 Teslas (unidad de induccién
magnética) permite un diagndstico mas preciso de algunas enfermedades cerebrales y
mejora los estudios que hoy se elaboran en neurorradiologia con imanes de 1.5 Teslas. La
aparicién de esta tecnologia permite a los neurorradiélogos y/o neurocirujanos obtener
imégenes en alta resolucién de las estructuras profundas del cerebro. Este hecho permite

localizar de forma directa estructuras como el ntcleo subtaldmico.

s Métodos indirectos. Estos métodos identifican de forma indirecta las estructuras

profundas del cerebro, éstos a su vez se pueden clasificar en dos:

e CA-CP. En este caso se identifican las estructuras profundas del cerebro mediante
la relacion que mantienen con las coordenadas de la comisura anterior y posterior.
Para realizar esta tarea hay que situar las imagenes del paciente en el sistema de
coordenadas CA-CP. Este es uno de los métodos més simples y a su vez mas usados
por la comunidad cientifica [Sain 02, Star 02, Voge 02, Yeln 03]. Por ejemplo, una
vez situadas las imagenes de un paciente en el sistema de coordenadas CA-CP
el nicleo subtaldmico se encuentra situado 2-3 mm. posterior al punto medio
intercomisural, 4 mm. inferior al plano intercomisural, y entre 11 y 13 mm. lateral

a la linea media [Star 02].

e Atlas cerebrales. Mediante el registro (rigido o no rigido) con atlas cerebrales,
se localizan las estructuras profundas del cerebro. Generalmente, antes de hacer

el registro del atlas se realiza una transformacion en el sistema de coordenadas

CA-CP.

Este apartado estard centrado en el estudio de los métodos indirectos que permiten
localizar estructuras profundas del cerebro, y en particular el nicleo subtalamico, mediante
el registro no rigido de atlas cerebrales.

Los atlas cerebrales mas populares que mediante el registro no rigido de éstos se
localiza el nticleo subtaldmico son: el atlas de Talairach-Tournoux [Tala 88|, el atlas de
Schaltenbrand-Wahren [Scha 77] y el atlas probabilistico MNI [Coll 98]. A su vez también
es comun utilizar como atlas las imagenes de un paciente, por ejemplo, Castro et al.
[Cast 05, Cast 06a, Cast 06b] utilizan imégenes de Resonancia Magnética potenciadas en

T2 de un paciente determinado como atlas, en las cuales expertos neurorradidlogos han
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identificado el niicleo subtaldmico. Finnis et al. [Finn 03] tras realizar el registro rigido,
utilizan el método ANIMAL [Coll 95] para realizar el registro no rigido. Guo et al. [Guo 06a]
realizan una comparaciéon entre las diferentes técnicas que permiten la localizacion del nicleo
subtaldmico. En una de las técnicas utilizadas realizan un registro no rigido del atlas de
Schaltenbrand-Warhen utilizando el método de AtamiWarp [Star 05]. Uno de los trabajos
més destacados es el realizado por Castro et al. [Cast 05, Cast 06a, Cast 06b]. Para realizar
el registro no rigido utilizan distintas técnicas: registro afin, transformacién de Schaltenbrand-
Warhen, algoritmo de los Demonios y el método de los B-splines. Obtienen los mejores

resultados utilizando los B-splines.

D’ Haese et al. [DHae 05] localizan el nicleo subtaldmico de la siguiente forma: primero
realizan el registro entre las imégenes de Resonancia Magnética potenciadas en T1 y las
imagenes de Tomografia Axial Computerizada de un mismo paciente. Para ello utilizan
un algoritmo de registro rigido basado en la informacién mutua. Posteriormente, utilizan
funciones de base radial (no las especifican) para realizar el registro no rigido. Cabe destacar
que en este trabajo utilizan las imégenes de Resonancia Magnética de un paciente determinado

como atlas.

Por su parte, Stancello et al. [Stan 06, Stan 07, Stan 08] describen un método que
permite localizar el nicleo subtaldmico en iméagenes de Resonancia Magnética. Partiendo
de las coordenadas del niucleo subtaldmico en el atlas de Talairach-Tournoux, realizan una
transformacion de éstas en el sistema de coordenadas del atlas MNI, creando por tanto una
mascara del nicleo subtaldmico en el atlas MNI. Posteriormente, registran el atlas MNI
sobre las imagenes de Resonancia Magnética de un determinado paciente. El registro se
realizo aplicando, primero, una transformacién afin, seguida de una transformacién no rigida
local. La primera transformacion esta basada en el coeficiente de correlacién normalizado y
la segunda en la optimizacion de la funcion objetivo consistente en un criterio de similitud y

un parametro de regularizacion.

Videen et al. [Vide 08] realizan el registro de las imdgenes de Resonancia Magnética
preoperatorias, y las imagenes de una Tomografia Computarizada postoperatorias en el atlas
de Mai et al. [Mai 05]. Esto les permite realizar una identificacién més precisa y realista de
la localizacién del nicleo subtaldmico tras la operacién quirirgica a la que se ve sometido el

paciente con fin de implantarle los electrodos en el nicleo subtalamico.
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Duay et al. [Duay 08] para localizar el nicleo subtaldmico realizan el registro de los
ventriculos laterales y el tercer ventriculo de un atlas cerebral y las imagenes de un paciente
determinado. En este trabajo utilizan una técnica de registro basada en el flujo 6ptico.

Por tltimo, Bardinet et al. [Bard 08] crean un atlas histolégico 3D de los ganglios basales
que les permite mediante el registro identificar las estructuras profundas del cerebro en las
iméagenes de Resonancia Magnética de un paciente determinado. En dicho trabajo prueban
distintos métodos de registro no rigido (no especifican cudles), y al final solo realizan un
registro rigido, argumentando que estos métodos son computacionalmente muy costosos y

requieren de la adecuada seleccién de una gran cantidad de pardmetros.

8.6. Calculo de la transformacion utilizando RBF's

En esta seccién se estudiard el problema del registro de imagenes utilizando funciones de
base radial. Como se comenté anteriormente, el problema de registro consiste en determinar
la funcién transformacion T entre la imagen objetivo y la imagen referencia. En este
caso, calcular la funcién transformacién es equivalente a resolver el siguiente problema de
interpolacién:

Dados dos conjuntos de puntos X e Y:

s X = {(z14,724, %34, 2a)}, con (@14,794, T34, -Tai) € Qops € R? puntos

identificados en la imagen de referencia.

N

= Y = {(yri¥2,6, Y35 - - Ydi) ey con (Y1, Y26, Y35 - - - Ydi) € SIREF R? puntos

identificados en la imagen objetivo.

de forma que los puntos (x1, %2, 234,..-2di) € (Y1, Y2, Y3,is---Ydi) son homdlogos, el

problema de registro de imAgenes consiste en determinar una funcién T € C*20 con

componentes 11,715, ..., Ty cumpliendo:
Ti (214, 2,4, 3,05 - - - Tdi) = Y1,
To(21,i, 02,6, X335 - - - Tdi) = Y2, (8.22)

Ta(x1,i, 02,4, T34, .- Tdi) = Ydi
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Se tiene que d € {2, 3}, siendo d = 2 para realizar el registro bidimensional y d = 3 cuando
se desee realizar el registro tridimensional. Este problema de interpolaciéon serd resuelto
usando funciones de base radial?. Las propiedades del registro variaran segin la funcién de
base radial escogida, en particular la naturaleza de la transformacién y localidad, asi como
otros aspectos a tener en cuenta como la estabilidad numérica y el coste computacional.
En el estudio que se va a realizar a continuacion, se hard una clara distinciéon en el uso
de funciones de base radial en las que no es necesario anadir ninguna parte polinémica
para garantizar la solucién del problema de interpolacién (como las funciones de base radial
con soporte compacto de Wendland y Wu) y las funciones de base radial que incluyen
precision polinémica, en las que se incluyen la funciones definidas positivas y las funciones

condicionalmente definidas positivas.

Hay que tener en cuenta que las funciones de base radial definidas positivas como las de
Wendland y Wu son a su vez funciones de base radial condicionalmente definidas positivas,
este hecho permite usar las funciones de base radial con soporte compacto dependiendo de las
necesidades del registro de iméagenes: cuando se desee realizar un registro inicamente elastico
se utilizard la caracterizacién de éstas como funciones definidas positivas, mientras que si
es necesario realizar también una transformacién afin se utilizard la caracterizacién de éstas
como funciones condicionalmente definidas positivas. En ambos casos, las funciones de base
radial con soporte compacto reportaran diversas ventajas respecto a la eleccién de funciones
de base radial clasicas como la Thin Plate Spline: localidad en la transformacién, menor coste

computacional, asi como una mayor estabilidad numérica.

8.6.1. Calculo de la transformacion usando RBFs sin precision polinémica

En esta seccion se estudiard el problema de determinar la funcién transformacién usando
funciones de base radial en las que no es necesario anadir la parte polinémica para garantizar
que el problema de interpolacion tenga solucién. Este es el caso de las funciones definidas

positivas y en particular de las funciones de base radial con soporte compacto. En el capitulo

2El problema de registro serd estudiado en el caso bidimensional (d = 2), aunque de forma ansloga se

podria extender al caso tridimensional (d = 3)
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7 se vio que la funcién interpoladora usando funciones de base radial definidas positivas es:
N

T(z,y) =Y oyl (@,y) = (z5,9)]) (8:23)
j=1

En el caso de que se desee realizar el registro de imagenes, esta funcion estara formada por
dos componentes T, y T}, de modo que la funcién T'(z,y) = (T (x,y), Ty(z,y)) quedard de la

siguiente forma:

N N
(To(@,9), Ty(2,9)) = | Y ajatb(l(@,y) = (@5, u) 1), D iz y) = (z,55)I) | (8.24)
j=1

J=1

Esta funcién debe cumplir:

Ty(xp,yp) =vry k=1,...,N (8.26)

Imponiendo las condiciones de interpolacién (8.25), se llega a dos sistemas de ecuaciones

lineales (uno para cada coordenada):

N
> etk — 20 —yp)l) =ux  k=1,...,N (8.27)
j=1
N
> i bll(ze — 2y —y)l) =ve  k=1,...,N (8.28)
j=1

cuya forma matricial sera:

Ka, =u (8.29)
Kay=v (8.30)
Por tanto, se tienen dos sistemas de ecuaciones con la misma matriz K, luego de aqui se

deduce un unico sistema de ecuaciones de tamano N X N con dos términos independientes,

siendo
K =v¢(|(zk — zj ys — y5)|])

una matriz real, simétrica y definida positiva.
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Desarrollando K se tiene que:

1,1 71,2

21 122
K =

TNl TN2

donde:

€ Mat(N x N)

g = O(l(@k = i) = (2x = y)l)) = Ll (zr — 25,96 = y])

La matriz de incégnitas tendra la siguiente forma:

ol x

a2 g

QN x

€ Mat(N x 2)

Una vez resuelto el sistema de ecuaciones para cada uno de los términos independientes,

la funcién interpoladora (transformacién) 7" quedard univocamente determinada.

Por 1ultimo, cabe recordar qué funciones de base radial definidas positivas se habian visto

para d = 2:

Funciones de Wendland: o (r) = (1 —r)% € C°

PYor(r) = (1 —7)i(4r +1) € C?

Pa2(r) = (1—1)

(35r2 4 18r 4 3) € C*

Funciones de Wu: ¢g0(r) = (1 —7)%.(r* + 573 + 9r? + 5r 4+ 16) € C*

©21(r) = Dpao(r) = (1 — T)i(?ﬂ“g + 1272 4+ 167 4 4) € C?
©2,2(r) = D*poo(r) = (1 —7)3 (3r* +9r +8) € C°

Inversa multicuadratica: ¥(r) =

eleccion.

€ C*, siendo ¢ # 0 un parametro de libre

Gaussiana: ¥ (r) = e’ e C®°, siendo ¢ # 0 un parametro de libre eleccion.
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8.6.2. Calculo de la transformacién utilizando RBFs con precisiéon

polinémica

En la seccion anterior se vio cémo resolver el problema de interpolaciéon utilizando
funciones de base radial definidas positivas para el caso d = 2. A continuacién se verd cémo
resolver dicho problema utilizando funciones de base radial condicionalmente definidas
positivas de orden dos, asi como funciones definidas positivas en las que se desee que el
interpolante tenga precision polinémica. Es necesario recordar que en las funciones de base
radial condicionalmente definidas positivas es necesario anadir cierta parte polindmica a la
funcién interpoladora para garantizar la existencia de solucién. Este polinomio dependera del
orden de interpolacion que se desee en la parte polinémica. Ademads, habra que tener en
cuenta que para dicho orden la funcién sea condicionalmente definida positiva, ya que en caso
contrario, se estaria hablando de un problema mal puesto. Luego como se estan tratando las
funciones condicionalmente definidas positivas de orden 2 se anadira el espacio lineal de los

polinomios de grado 1 en R?. Por tanto, la funcién interpoladora tendré la siguiente forma:

N
Te,y) = S art(l@5) — (o, pll) + B + Baz + Byy (3.31)
k=1
Si se imponen las condiciones de interpolacién T'(zk,yr) = (ug,vg) para i = 1,..., N,

se tiene que para garantizar que el problema de interpolacién esté bien puesto hay que
anadir las M = (2;311) = 3 condiciones adicionales, comuinmente llamadas condiciones

de ortogonalidad:

N
Y ai =0 (8.32)
=1

N
> i =0 (8.33)
=1

N

> iy =0 (8.34)
=1

Como ya se vio anteriormente, la parte polindmica de la funcién, 81 + fBsx + O3y,
garantizard precisién polinémica, es decir, si los datos provienen de un polinomio de grado 1
éstos se ajustaran por un polinomio de grado 1.

Si se supone que 7' : R? — R? con T(x,y) = (Ty(z,y),T,(z,y)) y se quiere resolver el
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siguiente problema de interpolacion:
T(xk,yk) = (uk,vk) k= 1,...,N (835)

Entonces resolver el problema de interpolacién 8.35 es equivalente a resolver el siguiente

problema de interpolacion:

To(xg,yx) =ux k=1,...,N (8.36)
Ty(xk,yk):vk k‘Zl,...,N (837)

es decir, el problema de interpolacién se resolverda de forma independiente para cada una
de las coordenadas. En este caso, T(z,y) indicard el desplazamiento de la variable x y
Ty(x,y) indicard el desplazamiento de la variable y. Por tanto, si se utilizan funciones
condicionalmente definidas positivas para resolver el problema de interpolacion se tiene que

la funcién interpoladora tendra la siguiente formas:

N
To(,y) = Bra + Boat + Bsay + > ojatb([(2,y) — (25, 45)]) (8.38)
j=1
]N
Ty(2,y) = Bry + Boy + Bayy + > ajyt([[(2,y) — (@5, 95)|) (8.39)
j=1

Si se imponen las condiciones de interpolacién:

To(xg,yr) =ux k=1,...,N (8.40)
Ty(.%'k,yk) = Vg k= 1,...,N (841)

se deben anadir las condiciones de ortogonalidad con tal de garantizar que el problema de

interpolacién esté bien puesto, por tanto, dichas condiciones de ortogonalidad seran:

N N
i =0 Y iy =0 (8.42)
i=1 i=1
N N
Z Qg =0 Z iy =0 (8.43)
=1 =1

N N
Z ai,zyi =0 Z ai,yyi =0 (8.44)
i=1 =1

Luego se tienen que resolver los dos siguientes sistemas de ecuaciones:
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1? coordenada.

N 3
> aiatl@e ) = (@ u)l)  + Y Biapilzn,ur) =wp k=1,...,N

j=1 i=1

3
> ajapi(e;, yy) + 0=0 i=1,...,3
j=1

22 coordenada.

N 3
S i bll(@eue) = @)l + D Bupilwey) =vi k=1,...,N

j=1 i=1

3
> ajypi(z),y)) + 0=0 i=1,...,3
7j=1

donde los polinomios p1, p2, p3 son una base de H% de forma que:

2

H = Span{la x,y} = Span{pl(rv, y),p2(~75, y),pg(ai,y)}. (845)
1

De aqui se deduce el siguiente sistema de ecuaciones:

K P gz Oy U v
= (8.46)
PT O Be By 0 0

A A B

Cabe destacar que ahora el sistema en vez de ser de tamano N X N es de tamano
(N + 3) x (N + 3). Del sistema de ecuaciones (8.46) se deduce que una condicién necesaria
para que la matriz A sea invertible es que el nimero de puntos N debe ser mayor o igual que

3. Desarrollando cada uno de los términos de la matriz A se tiene que:

1 = w1 1,1 T2 ... TIN
1 0 00
T2 Y2 r2a1 Tr22 ... T2N
P = 0= 00 0 K =

0 00
I v yn N1 TN2 --- TN,N

donde:
i = V(@i i) — (@5, 95)|1) = ({[(xi — 25,90 — y5)]])
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La matriz de términos independientes y la matriz de incégnitas son:

ur n Qp1 Oyl
Uz V2 Qra  Qy2

B=| uy vy | EMat(N+3)x2)  A=| a,n ayn | €Mat((N+3)x2)
0 0 0 0
0 0 0 0
0 O 0 0

Luego el sistema a resolver quedara de la siguiente forma:
AN=B

que es un sistema de ecuaciones lineal con 2 términos independientes, siendo la matriz del
sistema, A, real y simétrica. Una vez resuelto el sistema de ecuaciones se habrédn determinado
los 2(N + 3) coeficientes de la funcién interpoladora: 6 para la parte polinémica, y 2N para

la parte radial.

8.7. Naturaleza y localidad de la transformacién al utilizar

RBFs

8.7.1. Naturaleza de la transformacion

En la seccion 8.2.4 se vio que la transformacién podia ser: rigida, afin, proyectiva o eléastica.
A continuacién se verd de qué forma influye la eleccién de una determinada funcién de base
radial en la naturaleza de la transformacién. Cualquier funcién de base radial que incorpore
precisién polindmica realizard una transformacién afin y elastica.

La funcién interpoladora 8.38 puede ser vista de la siguiente forma:

T(x,y) = A(z,y) + R(z,y) (8.47)
donde
A(LU, y) _ 61,&: X ﬂ?,x /83,x x (848)
By B2y B3y Yy
»;(T ARE
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es una transformacion afin, siendo Ar el vector de traslacién y Agrg la matriz de rotacién y

escalado. Por otra parte, R(z,y) representa una transformacion elastica, con:

N a2, y) — (25,9)])
R(z,y) = g (8.49)
’ T\ (@, y) — (25,9l

Si se quiere realizar una transformaciéon puramente eldstica, es necesario realizar
previamente una transformacién afin [Arad 95], en este caso dicha transformacién afin, serd la

identidad. Si se parte de la funcién interpoladora:

N
To(,y) = Bra + Boat + Bsay + Y ojatb([[(2,y) — (25, 45)l]) (8.50)
i=1
]N
Ty(w,y) = Bry + By + Byt + Y asytbll(2,y) — (25,9;)]]) (8.51)
j=1

al imponer que la transformacion afin es la identidad, se tiene que:

bra | [ Poe Poe ) _ + (8.52)

5173? 63,:1/ 63,y 0 0 1

Luego al imponer las condiciones de interpolacién, T'(z;, y;) = (ui, v;), se llega al siguiente

sistema de ecuaciones:

N
up — i = Z i (|(zi, yi) — (25, 95)) (8.53)
J;l
vi—yi = ) @iyl y:) — (@5, 95)1) (8.54)
j=1
que en forma matricial tendra la siguiente forma:
K\=1B (8.55)
donde :
u;p — 21 U1 — Y1 Qr1 Qyi
B=| 7" TP crmanvx2 a=| 7 M| e Mat(N x2)
UN —ZN UN — YN Qz,N Oy N
(8.56)
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El sistema 8.55 se puede resolver si se utilizan funciones de base radial definidas positivas,

como es el caso de las funciones de base radial con soporte compacto.

Resumiendo, si se quiere realizar una transformacion tunicamente elastica utilizando
funciones de base radial, es necesario realizar previamente una transformacion afin que sea la
identidad, y una vez hecho esto el sistema de ecuaciones sera solamente resoluble utilizando
funciones de base radial definidas positivas. Por otra parte, si se quiere calcular la funcién
transformacion utilizando funciones de base radial condicionalmente definidas positivas como
es el caso de la Thin Plate Spline, es necesario anadir una parte polindémica con tal de
garantizar la resolubilidad del sistema de ecuaciones. Esta parte polinémica se encargaré de
realizar una transformacién afin donde las condiciones lo permitan. Por tanto, en el método de
registro de las funciones de base radial (valido para cualquier funcién), la parte polinémica de
la funcién transformacion (en caso de tenerla) representard la parte afin de la transformacién y

la parte radial de la funcién transformacién representard la parte eldstica de la transformacién.

8.7.2. Localidad de la transformacién

Siempre que se utilicen funciones de base radial condicionalmente definidas positivas
como la Thin Plate Spline o la Multicuadrética [Forn 01] se realizara una transformacion
global de la imagen. Esto es debido al término polinémico necesario para garantizar que el
problema de interpolacién tenga soluciéon. Ademads, funciones como la Gaussiana y la Inversa
Multicuadrética que si bien no es necesario anadir una parte polinémica para garantizar la

solucién, en ambos casos realizan una transformacién global [Forn 01].

A continuaciéon se vera qué sucede al utilizar funciones de base radial con soporte
compacto. Primero, cabe mencionar que al utilizar las funciones de base radial con soporte
compacto no es necesario aiiadir ninguna parte polinémica para garantizar que el problema
tenga solucién, por tanto, por lo visto en la seccidon anterior, no realizardn una transformacion
afin, que claramente realiza una transformacién global de la imagen. Si se desea incorporar
precisién polinémica a las funciones con soporte compacto, al igual que las funciones

condicionalmente definidas positivas, la transformaciéon también serd global.

Al ver cémo estdn definidas las funciones de base radial con soporte compacto, se tiene
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que todas ellas son el producto de la funcién:

1-r)¢ 0<r<1

1-7)5 = A=r) 0<rs<
0 r>1

por un polinomio. Por tanto, si se escala la funciéon de base radial con soporte compacto por

un determinado tamafio del soporte, es decir, 1,(r) = ¢p(%)7 siendo p > 0 el tamano del

soporte, se tiene que dicha funcién es no nula en 0 < r/p < 1, por tanto 0 < r < p. Asi que

sir=||(z,y)|| = /22 + y? se tiene que la funcién es no nula en el siguiente conjunto:
A ={(z,y) e R*|0 < 2® +y* < p*} (8.57)

por tanto el efecto de la transformacion estard limitado a una circunferencia de radio p. Si

se traslada el punto (x,y) por un punto (z;,y;), se obtiene el nuevo punto (z — x;,y — y;). Al

calcular la norma de este nuevo punto ||(z —x;,y —v:)|| = /(z — ;)2 + (y — y;)? se tiene que
la transformacién solo afectard a los puntos que se encuentren dentro de la circunferencia de
radio p centrada en el punto (z;,y;).

De forma andloga al caso bidimensional en R3, la funcién transformacién solo afectard a
los puntos de la esfera de radio p centrada en el punto (x;, v, 2;)-

Resumiendo, el tipo de transformacién que utiliza funciones de base radial con soporte
compacto puede ser de dos formas: si se decide no realizar una transformacion afin, la
transformacion serd elastica, realizando dicha deformacién solamente en los puntos que se
encuentren dentro del soporte p centradas en cada punto de control (z;,vy;) ((xi,yi, 2i)), es
decir, la transformacién elastica es local. En caso de que se quiera que esta transformacién
también sea afin, la transformacion serd global, ya que ésta se efectia sobre todos los puntos
de la imagen, mientras que la transformacién elastica serd local. Estas propiedades se pondran
de manifiesto en el siguiente ejemplo?® (d = 2).

En particular se utilizaron las siguientes funciones de base radial: la funciéon de Wendland
Pop(r) = (1 — %)i con distintos tamanos del soporte, la Thin Plate Spline y la
Multicuadrética.

A continuacién se verd el efecto de dicha transformacion en la imagen utilizando funciones
de base radial condicionalmente definidas positivas y funciones de base radial con soporte

compacto que solo realizan una transformacién elastica.

3Con el objetivo de enfatizar las propiedades de localidad en la transformacién en este ejemplo la imagen

de referencia es igual a la imagen objetivo.
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Figura 8.5: Ejemplo del registro de imédgenes usando distintas funciones de base radial. De
izquierda a derecha: (a) Imagen original con puntos de control marcados. (b) Destino de los

puntos de control.

Figura 8.6: Transformacién de la imagen usando funciones de base radial condicionalmente
definidas positivas. De izquierda a derecha: (a) Transformacion de la imagen usando la Thin

Plate Spline (b) Transformacién de la imagen usando la Multicuadratica.
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Figura 8.7: De izquierda a derecha, de arriba a abajo. Transformacién de la imagen original
usando la funcién de Wendland v  , para distintos tamanos del soporte: (a) p =1 (b) p = 15

(c) p=35(d) p=50 (e) p=120 (f) p = 300.
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Viendo las imagenes (figura 8.5, figura 8.6 y figura 8.7 ) es facil deducir que las funciones
de base radial con soporte compacto realizan una transformacién local de la imagen, en
particular en una circunferencia de radio p centrada en cada uno de los puntos de control,
aumentando el rango de influencia de la transformacién conforme se aumente el tamano del
soporte (radio de la circunferencia). En cambio si se utilizan funciones de base radial como la
Thin Plate Spline, se tiene que la deformacion se realiza sobre toda la imagen. A continuacién
se verda el rango de influencia de la transformacién mostrando la diferencia de las imagenes

(figura 8.8 y figura 8.9).

Figura 8.8: Diferencia entre la imagen objetivo y la imagen deformada usando funciones
condicionalmente definidas positivas. Izquierda a derecha. (a) Thin Plate Spline (b)

Multicuadratica.
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Figura 8.9: De izquierda a derecha, arriba a abajo. Diferencia entre la imagen objetivo y la
imagen deformada usando la funcién de Wendland 1) o , para distintos tamanos del soporte:

(a) p=1(b) p=15(c) p=35(d) p=>50 (e) p =120 (f) p = 300.
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8.8. Coste computacional utilizando funciones de base radial

con soporte compacto

El estudio que se realizard a continuacion estard centrado en las funciones de base radial
con soporte compacto y en particular de las funciones de Wendland y Wu, independientemente

de si éstas utilizan precisién polinémica.

8.8.1. Construccién del sistema de ecuaciones utilizando funciones de base

radial con soporte compacto

Como ya se vio en las secciones anteriores, la matriz del sistema que determina los

coeficientes de la transformacién, depende del tipo de registro que se desee realizar:

= Se construye la matriz A en el caso que se quiera realizar el registro afin y eldstico.

= Se construye la matriz K en el caso que se quiera que el registro solo sea elastico.

donde:
i1 T2 ... TN 1 ®1 )
To1 T22 ... Ton 1 Ty Yo
A=1ry1 rN2 ... ™NN 1 2N YN (8.58)
1 1 ... 1 0 O 0
T ro ... zny 0 O 0
{1 Y2 ... ynv 0 O 0

En ambos casos el grueso del coste computacional esta basado en la construccién de la

matriz K:
T, T2 ... TIN
K=| 0 Y e Mat(N x N con 11y = $(l(zi — 25 — 9]
N1 TN2 --- TNN

El coste de construir el sistema de ecuaciones es O(N?), pero este coste se reduce a la

mitad ya que la matriz es simétrica. Diversos autores [Mors 01, Carr 01, Koje 02] indican que
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el coste de la construccién del sistema de ecuaciones se puede reducir a O(N log N) usando
el algoritmo kd-tree.

Por otra parte, se tiene que las funciones de base radial con soporte compacto de Wendland
v Wu son polinémicas, esto es una ventaja a la hora de calcular cada elemento de la matriz K,
frente al uso de funciones trascendentes [Forn 01] como la Gaussiana. El grado del polinomio
dependerd en gran medida de la suavidad que se busque en la transformacion. Es aconsejable
utilizar funciones cuyo grado no sea muy alto con el fin de evitar problemas de estabilidad
numérica, ya que existen funciones de Wendland y Wu con polinomios de grado muy alto,

como la funcién de Wendland 15 2(r) = (1 — )9 (35r% + 18r + 3).

8.8.2. Coste de almacenamiento de la matriz del sistema

Una vez se ha construido el sistema de ecuaciones, se analizara el coste de almacenamiento
de la matriz (A o K) del sistema. Antes de comenzar el estudio se verd un sencillo ejemplo,
en el que se podra entrever que el coste de almacenamiento de la matriz dependerd en gran
medida del tamano del soporte elegido. En el ejemplo se utilizara la funcién de Wendland:
Pa0,p(r) = (1— %)i siendo p > 0 el tamano del soporte. En este ejemplo se realizé el registro
entre un corte del atlas de Talairach-Tournoux y una imagen de Resonancia Magnética. En
particular se identificaron 180 puntos homoélogos entre ambas imdgenes (figura 8.10).

En la figura 8.11 se puede observar el numero de elementos no nulos de la matriz del
sistema (en este caso la matriz A) y también el hecho de que al aumentar el tamano del
soporte en las funciones de base radial con soporte compacto aumenta el niimero de elementos
no nulos de la matriz [Forn 01]. Esto es debido a que las funciones de base radial con soporte

compacto se construyen con la funcién:

(1-7r)¢ 0<r<1

1-7)5 =
- 0 r>1

siendo ésta, nula fuera del tamano del soporte, por tanto es facil deducir que la matriz del
sistema al utilizar funciones de base radial con soporte compacto serd casi siempre dispersa

[Mors 01, Koje 02], y el grado de dispersidad dependerd en gran medida de dos factores:
= El tamano del soporte.
= La distribucién de los puntos utilizados.

179



CAPITULO 8. REGISTRO DEL ATLAS DE TALAIRACH-TOURNOUX
USANDO FUNCIONES DE BASE RADIAL CON SOPORTE COMPACTO

Figura 8.10: De izquierda a derecha. (a) Imagen objetivo (b) Imagen de referencia.

Respecto al coste de almacenamiento de la matriz del sistema, es una gran ventaja que la
matriz sea dispersa y simétrica. Morse et al. [Mors 01] utilizan la técnica de almacenamiento
de Hartwell-Boeing, de forma que reducen el coste de almacenamiento de O(N?) a O(N).
Ademads de la técnica propuesta por Morse et al. se pueden encontrar diversas técnicas de

almacenamiento que permiten explotar la dispersidad de la matriz [Shah 05, Aran 00].

8.8.3. Estabilidad
8.8.3.1. Condicion de la matriz del sistema

Un aspecto fundamental a la hora de resolver cualquier sistema de ecuaciones es el
estudio de la estabilidad [Aran 00]. El ntimero de condicién de la matriz del sistema que
se denotard como cond(A) indicard la estabilidad del sistema de ecuaciones. Para matrices
bien condicionadas, las perturbaciones en los datos del sistema lineal afectaran a la solucién
aproximadamente en aquellas cifras que ya vienen afectadas por el error de redondeo. Cuando
el nimero de condicién de la matriz aumenta, el efecto de las perturbaciones en los datos puede
afectar mas cifras significativas. La situacién limite se presenta cuando cond(A) - € = O(1).
Los célculos con este tipo de matrices no pueden tener ninguna fiabilidad: la solucién podria

ser la exacta, pero también podria no tener ninguna cifra significativa correcta.
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Figura 8.11: De izquierda a derecha, de arriba a abajo: Dispersién de la matriz A usando
la funcién de Wendland 3, para distintos tamanos del soporte. (a) p =1 (b) p = 15 (c)
p=30(d) p=70 (e) p=100 (f) p = 200.
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Funcién de base radial cond(A)

V2,01 1
$2,0,15 28.0959
120,30 120.3416
¥2,0,70 666.570
$2,0,100 1.3164-10°
12,0,200 5.6659-103

Tabla 8.3: Nuumero de condicién de la matriz del sistema.

Analizando el nimero de condicién de la matriz A (tabla 8.3) del ejemplo anterior se
puede ver que conforme se aumenta el tamano del soporte en las funciones de base radial
con soporte compacto como la de Wendland, aumenta el niimero de condicién de la matriz
del sistema. Por lo general, este tipo de sistemas suelen estar bien condicionados [Carr 01],
el nimero de condiciéon depende en gran medida del niimero de puntos homédlogos, asi como

la distribucién de éstos.

8.8.3.2. Distancia de Separaciéon

Sea X = {(z1,y1),.-.,(@n,yn)} € Q el conjunto de puntos de control identificados en la
imagen. Fijada una funcién de base radial, la estabilidad numérica del sistema de ecuaciones
esta relacionada con la distancia de separacién:

L
¢=ax =5 min [l(2595) = (@ el (8.59)

La distancia de separacién es la minima distancia de un punto perteneciente a X a su
punto mas cercano en X. Si la distancia de separacién es muy pequena, entonces la matriz del
sistema comienza a estar mal condicionada, aumentando por tanto el nimero de condicién

de ésta. Por otra parte, se define la distancia de relleno como:

ho— — ( (s 8.60
SX.0 igglggNH(ﬂ:,y) (z5,y5)|l2 (8.60)
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Figura 8.12: Distancia de separacién de un conjunto de datos en R2.

La distancia de relleno mide de qué forma los datos del conjunto de puntos de control X
rellenan el dominio €2, es decir, la maxima distancia de un punto cualquiera del dominio a su
punto mas cercano en X . Por tanto, se tiene que la distancia de relleno nunca es mas pequena
que la distancia de separacién. Se dird que el conjunto de puntos X estd desigualmente
distribuido si se tiene una distancia de separacién muy pequena en comparacién con la

distancia de relleno y el cociente
hx.o
Sx

Sx.q = > 1 (8.61)

Este cociente permite saber si los puntos del conjunto X estan desigualmente distribuidos
respecto al dominio 2. Para un completo estudio de la estabilidad de estos sistemas consultar
[Scha 95].

8.8.4. Resoluciéon del sistema de ecuaciones
Las caracteristicas principales del sistema de ecuaciones a resolver son:

La matriz del sistema A es simétrica.

Todos los elementos de la matriz K son positivos.

La matriz K es definida positiva.

Se tiene que resolver el mismo sistema de ecuaciones para 2 términos independientes

distintos.
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» La matriz del sistema K (A) generalmente sera dispersa (incluso a bandas).
» La matriz del sistema estd bien condicionada (dependiendo del tamano del soporte).

Si se utiliza precision polindomica en las funciones de base radial con soporte compacto
(la matriz A ya no es definida positiva), uno de los métodos més utilizados y a su vez mas
efectivos, es realizar una descomposiciéon LU de la matriz, cuyo coste computacional es O(N3).
Por contra, si no se utiliza precisién polinémica, se deben aprovechar las caracteristicas del
sistema, ya que la matriz del sistema, K, es simétrica y definida positiva, en este caso la
descomposicion de la matriz que mejor se adeciia al sistema de ecuaciones es la descomposicién
de Cholesky [Aran 00, Koje 02]. Si H € Mat(N x N) es una matriz simétrica y definida
positiva, entonces existe una matriz triangular G, con entradas diagonales positivas, de forma
que H = GG". Este algoritmo tiene un coste de O(NTB), siendo este coste la mitad de la
descomposicién LU. Pero, no se ha tenido en cuenta que la matriz del sistema es dispersa,
hecho que puede provocar que se produzca el fenémeno llamado fill-in, es decir, que aparezcan
entradas no nulas en la descomposicién de la matriz en donde no habian entradas no nulas,
como consecuencia se necesitard mas memoria para almacenar la descomposicién de Cholesky
que para almacenar la matriz original, ademés de un aumento del niimero de operaciones.

Por ejemplo en la figura 8.13 se puede observar este fenémeno.

0 0
L] L
2 * » 2  »
LR I L I S A
4 * ® ® B 4 - L 3
LI L L - *
5] - L B 5] [ 2 [ 2
» - - *
g - - g - -
- - - -
10 LR 10 P——
LI - »
12 » 12 »
0 5 10 0 5 10
nz=249 nz=733

Figura 8.13: De izquierda a derecha: (a) Numero de elementos no nulos de la parte triangular
superior de la matriz K antes de la descomposicién de Cholesky. (b) Nimero de elementos

no nulos de la matriz G obtenida en la descomposiciéon de Cholesky.
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Al realizar la descomposicion de Cholesky ha aumentado el nimero de entradas no nulas
de la matriz, ya que antes se tenfan 29 elementos no nulos y ahora son 33 los elementos no
nulos. Existen diversas técnicas que reducen el efecto del fill-in, estas técnicas estdan basadas
en una reordenacién de los elementos de la matriz original, en particular destacan dos: el
método conocido como Reordenacién por Grado Minimo y el método de Cuthill-Mckee. Si
se realiza una reordenacién de la matriz original en el ejemplo anterior por el método de
Cuthill-Mckee se puede observar que al realizar la descomposicion de Cholesky se obtiene el
mismo numero de entradas no nulas que en la matriz original.

Alternativamente, se pueden usar dos tipos de técnicas para resolver este problema:

» El método de George y Liu [Geor 81], que permite realizar una descomposicién
Gaussiana para matrices definidas positivas, dispersas y de gran tamano, con muy bajo
coste computacional. La complejidad de este algoritmo dependerd del fill-in producido
durante la descomposicién. En particular, Morse et al. [Mors 01] comprueban que este

coste varfa de O(N12) a O(N1).

= El uso de métodos iterativos. Estos métodos son los méas adecuados cuando la matriz
es dispersa. Una de las técnicas mas populares para resolver sistemas de ecuaciones
cuya matriz es dispersa, definida positiva y simétrica es el método de los gradientes

conjugados [Aran 00].

Otro tipo de técnicas a destacar con el fin de reducir el coste computacional de la resolucion
del sistema de ecuaciones, son las llamadas técnicas de multirresolucién [Buhm 03].

De todos modos si el tamano de la matriz no es muy grande N =< 3000, el método
de la descomposicién LU se muestra efectivo. En esta tesis se decidié resolver el sistema de

ecuaciones utilizando la descomposicién LU por bloques de las librerfas CLAPACK [Ande 99).

8.8.5. Evaluacién de la funcion transformacion utilizando funciones de base

radial con soporte compacto
Al utilizar funciones de base radial con soporte compacto, se pueden dar dos casos:

= Se realiza una transformacién afin y eldstica. En este caso se aplica la transformacion
afin en los M pixeles que forman la imagen. Evaluando solo la transformacién elastica

en los pixeles que se encuentren dentro del tamano del soporte.
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= Se realiza Unicamente una transformacion eldstica. Solamente es necesario evaluar la
transformacion en los pixeles afectados por la transformacién, siendo éstos los pixeles

que se encuentran dentro del tamano del soporte.

En ambos casos si se evalta directamente una funcién de base radial con soporte compacto
sobre cualquier punto se tiene que ésta es una operacién de O(N), donde N es el nimero
de puntos de control. Diversos autores [Mors 01, Koje 02] indican que este tiempo se puede

reducir a una operacién de O(log N).

8.9. Coste computacional utilizando funciones de base radial

condicionalmente definidas positivas

8.9.1. Construccién del sistema de ecuaciones

Este estudio estara centrado en las funciones de base radial condicionalmente definidas
positivas como son la Thin Plate Spline y la Multicuadratica. La construccién de la matriz
A (ecuacién 8.58) es un algoritmo de O(N?), reduciéndose este coste a la mitad ya que la
matriz es simétrica. Si se utilizan funciones de base radial definidas positivas, se tiene que
estas funciones son trascendentes: log(r) en el caso de la Thin Plate Spline y /r en el caso
de la Multicuadratica, esto se traduce en un aumento del coste computacional al evaluar la

funcién de base radial.

8.9.2. Coste de almacenamiento

Si se utilizan funciones de base radial se tiene que la matriz del sistema de ecuaciones es
densa a diferencia del sistema de ecuaciones resultante de utilizar funciones de base radial con
soporte compacto, cuyas matrices son dispersas [Carr 01, Forn 01]. En el ejemplo anterior si
se utiliza la Thin Plate Spline la matriz del sistema es totalmente densa (figura 8.14), ya que
de 33,489 elementos de ésta, 33,300 son no nulos.

Por tanto, al utilizar funciones de base radial condicionalmente definidas positivas se
obtendran matrices densas, aumentando de manera considerable el coste de almacenamiento
de la matriz del sistema, A. La tinica ventaja que se tendré en este tipo de sistemas es que la

matriz es simétrica, por tanto si la matriz del sistema, A, es de tamano (N +3) x (N + 3) solo
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se necesita almacenar la parte triangular inferior (superior) de la matriz, que serd de tamano

w. Carr et al. [Carr 01] dicen que este coste puede ser reducido a O(N).

nz = 33300

Figura 8.14: Ntimero de elementos no nulos (nz) de la matriz A usando la Thin Plate Spline.

8.9.3. Estabilidad del sistema

Generalmente al utilizar funciones de base radial condicionalmente definidas positivas se
tiene que la matriz del sistema estd muy mal condicionada [Carr 01]. Carr et al. [Carr 01]
concluyen que para matrices de tamano, N 2 2000, no es aconsejable resolver el sistema
de ecuaciones mediante métodos directos, ya que se corre peligro de inestabilidad numérica,
asi como un aumento considerable del coste computacional.

En el ejemplo si se utiliza la Thin Plate Spline se tiene que cond(A) = 8.1777 - 10'2,
mientras que si se utiliza la Multicuadrética se tiene que cond(A) = 7.3588 - 10%, en ambos
casos se obtiene un numero mucho mayor que al utilizar las funciones de base radial con
soporte compacto.

Se han desarrollado algoritmos como descomposicién de dominios o precondicionamiento
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del sistema algebraico para resolver este problema. Sin embargo, recientemente la formulacion
local del algoritmo de Shepard [Shep 69] ha cobrado una importancia notable para resolver
este problema.

Resumiendo, al utilizar funciones de base radial condicionalmente definidas positivas se
corre el peligro de que la solucién obtenida no sea la correcta. Al igual que las funciones
de base radial definidas positivas, la distancia de separacion y la distancia de relleno son

indicadores de la estabilidad del sistema.

8.9.4. Resolucién del sistema de ecuaciones utilizando funciones de base

radial condicionalmente definidas positivas

Antes de proceder, es necesario recordar qué caracteristicas tiene el sistema de ecuaciones:
» La matriz del sistema es simétrica.
= Es una matriz compuesta por 4 bloques.

= Se tiene que resolver el mismo sistema de ecuaciones para 2 términos independientes

distintos.

Cuando se utilicen funciones de base radial condicionalmente definidas positivas la matriz
del sistema, A, ya no es definida positiva, por tanto no se podra realizar una descomposicion
de Cholesky para resolver el sistema de ecuaciones. También se puede observar que la matriz
del sistema de ecuaciones, generalmente, es totalmente densa y por tanto no sera conveniente
utilizar métodos iterativos [Aran 00] para resolver el sistema de ecuaciones. Por lo general, este
sistema de ecuaciones se resuelve mediante una descomposicién LU (algoritmo de O(N?)). De
forma alternativa a la descomposicién LU, Carr et al. [Carr 01] proponen usar un algoritmo

que reduce el coste a O(N log N).

8.9.5. Evaluacién de la funciéon transformaciéon utilizando funciones

condicionalmente definidas positivas

Cuando se utilizan funciones de base radial condicionalmente definidas positivas, es
necesario evaluar la transformacién en todos los puntos de la imagen, ya que se realiza una

transformacion global, debido a la inclusién de la parte polindémica en la funcién interpoladora.
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Si N es el nimero de puntos homologos identificados en las imédgenes, y M el ntimero de pixeles
de la imagen que se quiere transformar, se tienen que evaluar cada una de las componentes
de la funcién transformacién en todos los pixeles de la imagen, es una operacién de O(M - N).
Para valores muy grandes de N, puede ser intolerable.

Diversos autores [Rous 05] han tratado de reducir el coste de evaluar las funciones de
base radial. Uno de los primeros fue Powell [Powe 92|, en particular realiza un método de
evaluacion réapida de la Thin Plate Spline sobre una malla regular de puntos. Al igual que
Powell, Arad et al. [Arad 94] proponen un método de evaluacion répida de funciones de base
radial en una malla regular de puntos, pero esta vez valido para cualquier funcién de base
radial. Posteriormente, tras realizar el desarrollo de la serie de Laurent de la Thin Plate Spline,
Powell [Powe 93] consigue reducir el coste computacional en O(M + N log N) operaciones.
Del mismo modo que Powell, Cherrie et al. [Cher 02] consiguen reducir el coste de evaluar la
funcién Multicuadrética en O((M + N)log N|loge|?*!) operaciones, siendo d la dimensién.
Beatson et al. [Beat 01] utilizan una técnica denominada descomposicién del dominio que
permite reducir la evaluacién del interpolante en O(M + N log N) operaciones. Roussos
y Baxter [Rous 05] utilizan una técnica basada en la transformada répida de Gauss que
reduce el coste computacional de evaluar la funcién interpoladora en O(N + M) operaciones.
En particular este método es vélido para la Thin Plate Spline, Multicuadratica e Inversa

Multicuadratica.

8.10. Registro del atlas de Talairach en imagenes de

Resonancia Magnética

El problema de registro del atlas sobre imagenes de Resonancia Magnética consistirad en
determinar la funcién transformaciéon. Una vez determinada esta funcién las estructuras
anatémicas que aparecen en la imagenes de Resonancia Magnética de un paciente determinado
quedardn totalmente delimitadas (segmentadas). Para realizar el registro del atlas de
Talairach-Tournoux en las imégenes de Resonancia Magnética en esta tesis se utilizé el método
de las funciones de base radial. Este método necesita una serie de puntos homédlogos entre

ambas imagenes. Los puntos utilizados como homodlogos fueron los siguientes:

= Puntos de control de los ventriculos del atlas de Talairach-Tournoux, junto con los
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puntos homologos de éstos obtenidos tras segmentar los ventriculos en las imégenes de

Resonancia Magnética con el método de Modelos Activos de Apariencia.

= Puntos de control del cértex del atlas de Talairach-Tournoux, junto con los puntos
homologos de éstos obtenidos tras segmentar el cortex en las imdgenes de Resonancia

Magnética con el método de Modelos Activos de Apariencia.

= Las comisuras anterior y posterior del atlas de Talairach-Tournoux y sus homélogas en

las imagenes de Resonancia Magnética.

La razén de utilizar el cortex y ventriculos para determinar la transformacién ya fue
comentada en la secciéon 6.1. Por otra parte, la comisura anterior y posterior del atlas
coinciden con la de las imagenes de Resonancia Magnética, ya que previamente se situaron
estas imagenes en el sistema de coordenadas de Talairach. Por tanto, en la transformacion

seran consideradas como puntos fijos, es decir:

» T(xca,yoa, zca) = (Toa,Yyca, zca) siendo (o4, yca, 2zc4) la comisura anterior del

atlas de Talairach-Tournoux.

» T(zcp,yopr,zcp) = (xop,yor, zcp) siendo (zop,yop, zop) la comisura posterior del

atlas de Talairach-Tournoux.

Por 1ltimo, se decidié que la transformacion fuese afin y elastica. El hecho de realizar
también una transformacién afin ademéds de la previamente realizada que sitia las imagenes
de Resonancia Magnética en el sistema de coordenadas de Talairach, es debido a que en el

atlas de Talairach-Tournoux:
» Existe gran distancia entre los cortes, siendo esta distancia no uniforme.
» Hay inconsistencias entre los cortes ortogonales.
= Se asume la simetria del cerebro.

Matemadticamente si se tienen identificados N (en este caso 2,837) puntos de control en

ambos volumenes:

» X = {(@,vi,2) Y, con (wi,v:,2) € R3 puntos identificados en el atlas digital de

Talairach-Tournoux.
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= Y = {(ujvi,w;)}, con (uj,vi,w;) € R® puntos identificados en las imagenes de

Resonancia Magnética.

de forma que dichos puntos son homdlogos, el problema de registro del atlas consiste
en determinar una funcién transformacién T'(x,y,z) € C*20 con componentes Ty (x,y, 2),

Ty(x,y,2) y T:(z,y, z) campliendo que:

s :Tx(xi,yi,zi), 1= 1,N (862)
V; = Ty(.’IJi,yZ‘, ZZ'), 1=1... ; N (863)
ws :Tz(xi,yiazi), 1= 1,N (864)

Siendo T (z,y, z) el desplazamiento de la variable z, T, (z,y, z) el desplazamiento de la
variable y, y por ultimo, T (x,y, z) indicara el desplazamiento de la variable en z.
Ya que se decidié que la transformacién fuese elastica y afin, la funcién interpoladora

resultante de utilizar el método de las funciones de base radial es:

N

Tx($a Y, 2) = ﬁl,x + 62,:1:73 + 63,13/ + 54,:)02 + Z Oéj,a:w(H (l’, Y, 2) - (mj> Yj, ZJ)H) (8-65)
j=1
N

Ty(2,y,2) = Bry + Boy® + Bayy + Bryz + Y agb(ll(z,y,2) — (x5, %)) (8.66)
j=1

N

T.(z,y,2) = Brz + Boet + Ba2y + Bazz + Y asb(l(2,y,2) — (25,95, 2))  (8.67)
j=1

Tras anadir las condiciones de interpolacién, es necesario anadir las condiciones de

ortogonalidad con tal de garantizar que el problema de interpolacién esté bien puesto,

resultando que:

N N N
Z Qiz = 0 Z Qiy = 0 Z Qi = 0 (868)
i=1 i=1 i=1

N N N
Z Qi =0 Z ajyx; =0 Z o;x; =0 (8.69)
i=1 i=1 i=1

N N N

Doiayi=0 > iggi=0 Y @iy =0 (8.70)
i=1 i=1 i=1

N N N
Z Oéi@Zi =0 Z ai,yzi =0 Z O%ZZ@' =0 (871)
=1 =1 =1
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De aqui se deduce el siguiente sistema de ecuaciones:

K P ap O o U vow
YT ) = (8.72)
PT 0O Be By as 00 0
A A B

Siendo el sistema de ecuaciones de tamafnio (N + 4) x (N + 4). Una condicién necesaria
para que el sistema de ecuaciones sea resoluble es que el nimero de puntos, N, debe ser

mayor o igual que 4. Desarrollando cada uno de los términos de la matriz A se tiene que:

1 =1 1 = 00 0O 11 T2 ... TN

1 z3 y2 2 0 0 0O T21 T22 ... T2N
P = . . . . O = K =

: : : : 0000

1 IN YN 2N 0 0 0 O N1 TN2 ... TNN

donde:
i = V(@i yi, 2i) — (25,95, 25) 1) = V(@i — 25,90 — Y5, 20 — 2j)|])

Por dltimo, la matriz de términos independientes B y la matriz de incognitas A ambas de

tamanio (N +4) x 3 quedan:

Uy U1 w1 Q1 Qy 1 Q1

u2 V2 w2 Qy 2 Ay 2 Qz2

)

p_| w v owN o | Qen N amn
0 0 0 Bea  Byi B
0 0 0 Br2  By2 B2
0 0 0 Bzs  Bys B3
0 0 0 Bra  Bya Bza

Luego el sistema (ecuacién 8.72) es un sistema de ecuaciones lineal con 3 términos
independientes, siendo la matriz del sistema, A, real y simétrica. Una vez resuelto el sistema
de ecuaciones se habran determinado los 3(N + 4) coeficientes de la funcién interpoladora:
12 para la parte polinémica, y 3N para la parte radial.

En esta tesis para realizar el registro del atlas se escogieron las siguientes funciones de

base radial:
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» Thin plate spline: ¢(r) = r.
» Ygr =1 ’%b[d /2]+k+1: Familia de funciones de Wendland.
=Ygk = Dkwd@: Familia de funciones de Wu.

De todas ellas la familia de funciones de Wu nunca ha sido utilizada en el campo de

registro de imagen médica.

8.10.1. Coste computacional y estabilidad del sistema de ecuaciones

En esta seccion se estudiard el coste computacional del registro 3D del atlas, asi como
la estabilidad numérica del sistema de ecuaciones resultante, y finalmente el coste de
almacenamiento de la matriz del sistema. Todas estas pruebas se realizaron utilizando diversas
funciones de base radial, pero en particular se escogié la funcién de Wendland 34 ,. La
eleccién de esta funcién se debe a diversos factores: flexibilidad en el tipo de transformacién,
localidad, estabilidad y menor coste computacional. Las pruebas fueron realizadas en un
Pentium IV 1.4 Ghz, 512 RAM y sistema operativo Windows XP. Como entorno de desarrollo
se utilizé Microsoft Visual C++ 6.0. A continuacién se vera el coste temporal de la resolucién
del sistema. de ecuaciones que permite determinar los coeficientes de la funcién de base radial,
y por ende la funcién transformacion.

Para resolver el sistema de ecuaciones y por tanto determinar los coeficientes de la
funcién transformacién se utilizé la descomposicién LU por bloques para matrices simétricas.
Concretamente se utilizo la funciéon de la libreria CLAPACK que se encarga de resolver el
sistema de ecuaciones mediante la descomposicion LU para matrices simétricas. En la tabla
8.4 se muestra el tiempo medio (2D + 3D) necesario para resolver el sistema de ecuaciones,

indistintamente del tamano del soporte fijado en la funcién de base radial de Wendland.

Nuimero de puntos Tiempo (segundos)

2D 241 0.3
3D 2,837 30

Tabla 8.4: Coste temporal empleado en la resolucién del sistema de ecuaciones.
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Numéricamente es mucho més estable resolver el sistema de ecuaciones usando funciones
de base radial con soporte compacto que mediante la Thin Plate Spline (tabla 8.5). De
hecho el ntimero de condicién de la matriz del sistema, A, al utilizar la Thin Plate Spline es
1.3232-107, siendo este nimero mucho més alto que el obtenido con la funcién de base radial

de Wendland independientemente del tamano del soporte elegido.

Numero de elementos Memoria cond(A)
no nulos (megas)

3,01 24,649 0.1462 1.0935-10%
30,15 99,707 0.7575 1.4634-10%
$3,0,30 330,643 1.8972 2.9279-10°
3,045 705,933 4.0446 4.3965-10°
13,050 866,435 4.9630 4.8873-10°
¥3,0,70 1725,737 9.8800 6.8579-10°
TPS 7510,328 28.6496 1.3232-107

Tabla 8.5: Numero de elementos no nulos de la matriz A junto con su nimero de condicion.

Ademds, se puede ver que la matriz del sistema es altamente dispersa si se compara con

la Thin Plate Spline (figura 8.15).
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Figura 8.15: De izquierda a derecha, de arriba a abajo: Dispersiéon de la matriz A usando
la funcién de Wendland: v, para distintos tamafios del soporte. (a) p =1 (b) p = 15 (c)
p=30(d) p=70 (e) p=100 (f) p = 200.

195



CAPITULO 8. REGISTRO DEL ATLAS DE TALAIRACH-TOURNOUX
USANDO FUNCIONES DE BASE RADIAL CON SOPORTE COMPACTO

8.10.2. Validacion visual del registro en 2D

En esta seccién se muestran de forma visual los resultados del registro entre diferentes
cortes del atlas de Talairach-Tournoux e iméagenes de Resonancia Magnética utilizando
diversas funciones de base radial (figuras 8.17, 8.18, 8.19, 8.20, 8.21, 8.22).

Por otra parte, en esta tesis se ha desarrollado una aplicaciéon que permite, de forma
sencilla, experimentar las propiedades del registro en el caso de las funciones de base radial
en 2D (figura 8.16). La interfaz gréfica fue creada con la libreria de Clases Fundacionales de

Microsoft (MFC). Las caracteristicas mas importantes de la aplicacién son:
» Carga de imagenes de diferentes formatos (p. ej. DICOM, bmp, jpg, etc.).
= Permite la seleccién de forma manual de los puntos de control utilizados en el registro.

= La aplicaciéon puede cargar los puntos de control obtenidos en la segmentacién desde

un fichero.

= Seleccién de los distintos pardametros que controlan el registro en el método de las
funciones de base radial. En el caso de las funciones de base radial con soporte compacto
de Wendland y Wu, la aplicacion permite determinar la naturaleza de la transformacion,

el tamano del soporte, asi como la suavidad de la funcién base.

= La aplicacién permite guardar la imagen deformada en diferentes formatos de imagen

(bmp, jpg, etc.).

= En una de las ventanas se muestran fusionadas la imagen deformada y la imagen destino.

= La aplicaciéon permite realizar un morphing entre la imagen de referencia y objetivo.
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Figura 8.16: Aplicaciéon que permite experimentar las propiedades del registro en el caso de

las funciones de base radial en 2D.
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(c) Atlas deformado (d) Fusién de las imagenes

Figura 8.17: Funcién de base radial utilizada: Funcién de Wendland-v» o con tamano del
soporte a=35. El corte axial utilizado del atlas de Talairach-Tournoux es el N que se encuentra

en z=+38.
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(c) Atlas deformado (d) Fusién de las imagenes

Figura 8.18: Funcién de base radial utilizada: Funciéon de Wu-¢9 2 con tamano del soporte
a=41. El corte axial utilizado del atlas de Talairach-Tournoux es el K que se encuentra en

z=-+20.
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(c) Atlas deformado (d) Fusién de las imégenes

Figura 8.19: Funcién de base radial utilizada: Funcién de Wendland-v» o con tamano del
soporte a=38. El corte axial utilizado del atlas de Talairach-Tournoux es el L que se encuentra

en z=+16. La imagen de Resonancia Magnética se ha rotado 35 grados.
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(c) Atlas deformado (d) Fusién de las imagenes

Figura 8.20: Funcién de base radial utilizada: Funcién de Wendland-v¢» o con tamano del
soporte a=29. El corte axial utilizado del atlas de Talairach-Tournoux es el J que se encuentra

en z=+24.
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(b) Imagen de Resonancia Magnética

(c) Atlas deformado (d) Fusién de las imagenes

Figura 8.21: Funcién de base radial utilizada: Funciéon de Wu-¢2 2 con tamano del soporte
a=46. El corte axial utilizado del atlas de Talairach-Tournoux es el H que se encuentra en

z=+32.
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(c) Atlas deformado (d) Fusién de las imagenes

Figura 8.22: Funcién de base radial utilizada: Thin Plate Spline. El corte axial utilizado del

atlas de Talairach-Tournoux es el O que se encuentra en z=-+4.
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8.10.3. Conclusiones

En este capitulo se describe la principal aportacién de la tesis: el método de registro
no rigido del atlas de Talairach-Tournoux, mediante el cual se pueden identificar estructuras
anatémicas y/o funcionales en imégenes de Resonancia Magnética del cerebro de un paciente.
Concluyendo que las funciones de base radial con soporte compacto y en particular la familia
de funciones de Wendland destacan sobre las demads funciones de base radial, tras analizar
aspectos como el coste computacional, la estabilidad del sistema de ecuaciones y el control

sobre el tipo de transformacion realizada.
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Capitulo 9

Validacion cuantitativa del registro

El objetivo de este capitulo es validar de forma cuantitativa los resultados del método de
registro implementado en esta tesis. Para ello se evalué el error cometido por el sistema
al localizar diversas estructuras anatémicas en imégenes de Resonancia Magnética. Las
estructuras seleccionadas para evaluar el sistema fueron: el nicleo subtaldmico y el ntcleo
rojo. Los resultados que se presentan en este capitulo permiten corroborar la primera de las

hipdtesis planteada en esta tesis.

9.1. Validacidon usando el nticleo subtalamico

La estimulacién cerebral profunda es un tratamiento quirirgico que estimula las areas del
cerebro responsables del movimiento. Se implanta un electrodo en el cerebro y se inserta un
dispositivo en la pared tordcica que envia corriente eléctrica al cerebro. La estimulacién del
nicleo subtaldmico se ha mostrado efectiva en la reduccién de los sintomas motores de la
enfermedad de Parkinson. En esta enfermedad se observé un gran incremento en la actividad
de las neuronas del ntucleo subtaldamico. El control de esta hiperactividad mejora los sintomas
motores de la enfermedad. La lesién permanente (subtalamotomia) o la colocacién de un
electrodo de estimulacién continua en el ntucleo subtaldmico de cada hemisferio cerebral
disminuyen esta hiperactividad. La subtalamotomia es una técnica poco empleada en la
actualidad, pero la estimulacién subtalamica se ha convertido en uno de los procedimientos
quirurgicos de eleccion, junto con la estimulacion del GPi.

El éxito de la estimulacién profunda cerebral depende de forma critica de la exactitud en
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la que se coloque el electrodo sobre la estructura seleccionada (nucleo subtaldmico, nicleo
ventral intermedio o GPi). Estas estructuras no son fécilmente identificables en la mayoria
de modalidades de imagen médica. El objetivo de este apartado es utilizar el método de
registro de atlas cerebrales con el fin de identificar el nicleo subtaldmico en imagenes de
Resonancia Magnética potenciadas en T1. Una vez realizado el registro, se estudié de forma
cuantitativa el error cometido por el sistema desarrollado en esta tesis en pacientes a los que
se habia realizado la estimulacion cerebral profunda. En particular el andlisis se realizé sobre
10 pacientes (20 nicleos), y en éstos se consideré la localizacién del niicleo subtaldmico como

la posicién final de los electrodos (figura 9.1), de forma que:
= Qo = (@80, 9800, 78) es el niicleo subtaldmico derecho.
= QLo = (@40, U0, Zhc) es el niicleo subtaldmico izquierdo.

Por otra parte, se procedié a identificar el nicleo subtalamico en el atlas de Talairach-
Tournoux. En una primera fase se delimité el contorno de ambos nitcleos. Se utilizo el
algoritmo de reconstruccién tridimensional del atlas de Talairach-Tournoux (capitulo 5). En
la figura 9.2 se pueden observar los cortes originales (orientacién axial) del atlas Talairach-
Tournoux donde aparece el nticleo subtaldmico. Una vez delimitado el contorno del volumen
del nucleo subtaldamico, se calculé el centroide de éste, es decir:

o Iemn 1gn 1
= |- Ti, — P — Z 1
Este proceso se realizd tanto para el nticleo derecho, como para el izquierdo, de forma

que:

» PRor = (28 g, yRer 2R g7) es el centroide del niicleo subtaldmico derecho identificado

en el atlas de Talairach-Tournoux.

» Plor = (2hgr, Yo ahgr) es el centroide del niicleo subtaldmico izquierdo

identificado en el atlas de Talairach-Tournoux.

Tras realizar el registro entre el atlas de Talairach-Tournoux y las imagenes de
Resonancia Magnética potenciadas en T1 de cada uno de los pacientes, se obtuvo la funcién

transformacion T'. Para evaluar el error cometido, y determinar la precision del método de
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Figura 9.1: Imégenes en las que se muestra la localizaciéon final de los electrodos y por ende

de los ntcleos subtaldamicos.
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registro, se calculé la distancia FEuclidea, entre la posicion del nicleo subtaldmico obtenida
por el sistema, T'(Pysr), y la obtenida tras realizar la estimulacién cerebral profunda, Qnsr,

es decir:

Eng = ||T(Pnst)—Qnsrll2 = V(T (xnsr) — Enst)? + (T(ynst) — gnsr)? + (T(znst) — ZNst)?
(9.2)
El procedimiento anteriormente descrito, el cual permite validar el método de registro
de forma cuantitativa, es el mismo que utilizan otros autores [Gans 04, DHae 05, Cast 05,
Cast 06a, Guo 06b, Cast 06b, Stan 08]. La validacién se realiz6 con 10 pacientes, intervenidos
de la cirugia de Parkinson. El equipo en el que se adquirieron las imagenes fue: Genesis Signa
(GE medical systems) equipado de un iman superconductor de 1.5 Teslas y unos gradientes
de campo de 15 mT/m. En la tabla 9.1 se muestran las caracteristicas de las imagenes de

Resonancia Magnética en cada uno de los pacientes.

—— § 4t

Figura 9.2: Cortes axiales del atlas de Talairach-Tournoux en los que aparece el ntcleo

TTEEs S Amer HTH

subtaldmico: (a) Corte axial situado a -1 mm. (b) Corte axial situado a -4 mm.

Para realizar el registro del atlas, es necesario identificar manualmente las comisuras
anterior y posterior, asi como dos puntos del plano sagital medio. La precision con que se
localicen dichas estructuras es determinante a la hora de obtener una buena localizacién del
nucleo subtalamico [Pall 08]. En la tabla 9.3 se pueden observar las coordenadas finales, en el

sistema de coordenadas de la imagen, de las comisuras usadas. Posteriormente, se procedi6 a
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realizar el registro utilizando diversas funciones de base radial, el objetivo perseguido era

doble:

1. Seleccionar aquella funcién de base radial que obtuviera mejores resultados en el registro

(menor error).

2. Dentro de las funciones de base radial con soporte compacto estudiadas obtener el

tamano del soporte con el que se obtienen los mejores resultados.

Paciente N° Cortes Res. x/ Res.y Res. z Dimensiéon  Orientacién
Paciente 1 120 0.93 mm. 1.39 mm. 256 x 256 Axial
Paciente 2 124 1.01 mm. 1.39 mm. 256 x 256 Axial
Paciente 3 124 1.01 mm. 1.40 mm. 256 x 256 Axial
Paciente 4 124 1.01 mm. 1.17 mm. 256 x 256 Axial
Paciente 5 124 1.01 mm. 1.09 mm. 256 x 256 Axial
Paciente 6 114 0.50 mm. 1.00 mm. 512 x 512 Axial
Paciente 7 172 0.46 mm. 1.00 mm. 512 x 512 Axial
Paciente 8 240 0.50 mm. 1.60 mm. 512 x 512 Axial
Paciente 9 180 0.50 mm. 2.00 mm. 512 x 512 Axial
Paciente 10 120 0.93 mm. 1.40 mm. 256 x 256 Axial

Tabla 9.1: Informacién sobre las imagenes de Resonancia Magnética de cada uno de los
pacientes.

Paciente Nicleo subtalamico izquierdo Nicleo subtalamico derecho
Paciente 1 (133, 143, 55) (108, 142, 54)
Paciente 2 (142, 134, 56) (119, 136, 57)
Paciente 3 (138, 153, 56) (115, 153, 55)
Paciente 4 (136, 133, 49) (115, 132, 50)
Paciente 5 (142, 126, 58) (120, 127, 58)
Paciente 6 (277, 276, 58) (230, 276, 58)
Paciente 7 (286, 261, 83) (235, 264, 83)
Paciente 8 (295, 269, 132) (250, 271, 123)
Paciente 9 (286, 268, 81) (239, 270, 82)
Paciente 10 (136, 139, 66) (111, 142, 65)

Tabla 9.2: Coordenadas de la imagen (voxels) del nticleo subtaldmico izquierdo y derecho.
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Paciente Comisura anterior Comisura posterior
Paciente 1 (120, 126, 59) (120, 154, 55)
Paciente 2 (130, 130, 58) (131, 146, 55)
Paciente 3 (126, 138, 60) (126, 164, 56)
Paciente 4 (126, 120, 52) (125, 141, 51)
Paciente 5 (130, 114, 63) (131, 137, 58)
Paciente 5 (142, 126, 57) (120, 127, 58)
Paciente 6 (277, 276, 58) (230, 276, 58)
Paciente 7 (286, 260, 88) (235, 264, 88)
Paciente 8 (295, 269, 131) (250, 272, 123)
Paciente 9 (286, 268, 80) (240, 270, 82)
Paciente 10 (136, 139, 66) (111, 142, 64)

Tabla 9.3: Coordenadas de la imagen (voxels) de la comisura anterior y comisura posterior.

En las figuras 9.3 y 9.4 se muestra el error medio cometido, F/, asi como la desviacion
tipica correspondiente, SD, al realizar el registro entre el atlas de Talairach-Tournoux y las
imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T1. Donde

10 D 10 I
Yoim1 Einsr + 221 Binst
20

E =

(9.3)

20
0 (E; nsT — E)?
SD = \/Zzl( ’ZNOST ) (9.4)

A su vez, las graficas muestran cémo influye el tamafno del soporte en las funciones de
base radial con soporte compacto en el error del sistema. En el eje x se varia el tamano del
soporte, mientras que el eje y muestra el error cometido, F, al localizar el nticleo subtalamico.

Si se observan las graficas se puede observar que se obtienen los mejores resultados con
la funcién de Wendland: 1/30(r) = (1 — r)% con tamaifio de soporte p = 34 con un error de
1.885 + 0.995 mm., seguida de la funcién de Wu: ¢33(r) = (1 — r)4 (573 + 20r? + 29r + 16)
con tamano de soporte p = 24 con un error de 2.012 £+ 1.035 mm. Las otras funciones de base
radial: Thin Plate Spline, las funciones de Wendland 3 1 y 132 obtuvieron peores resultados.
Siendo la funcién de base radial de Wu: ¢31(r) = (1 —7)8 (575 4+ 30r* + 72r3 4+ 82r% + 40r 4 8)
la que peores resultados obtiene.

Tras realizar el registro con distintas funciones de base radial con soporte compacto, las

conclusiones son:
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= La suavidad de la funcién de base radial con soporte compacto de Wu influye de
manera significativa en el error cometido en el registro, siendo este error mayor conforme

aumenta la suavidad de la funcion.

» A partir de un determinado valor del tamano del soporte (valor 6ptimo), conforme se
aumente el tamano del soporte se obtendran peores resultados en el registro. Esta
conclusién es logica, ya que se irdn perdiendo las propiedades de localidad de la

transformacion.

T L
—— YWERND

— WWERN!1
WYEMZ [+
VLIS
qd —s— W2
—HF—WUT |
=——ES

Errar medio en mm.

1 | | 1
10 20 30 40 A0 BO Y0 80 S0 100 110 120

18 1 | 1

Tarmafio del soporte o

Figura 9.3: Error medio en mm. (F) al localizar el nicleo subtaldmico.

9.1.1. Comparacion con los resultados de otros grupos

El objetivo de este apartado es comparar la precisiéon obtenida al localizar el ntucleo
subtalamico con otros grupos de investigacién. En primer lugar cabe citar que todos los grupos
que han intentando predecir la localizacién final del punto objetivo (nicleo subtaldmico) han

obtenido errores mayores que un milimetro [Chak 08]. Por ejemplo, Nowinski et al. [Nowi 00]
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obtienen un error que va desde los 1.44 mm. a los 3.07 mm. Por otra parte, Guo et al.
[Guo 06a] obtienen en el mejor de los casos un error medio de 1.7 0.9 mm. al localizar el
nicleo subtaldmico (tabla 9.5). En uno de los métodos realizados por Guo et al. [Guo 06a]
realizan el registro no rigido del atlas de Schaltenbrand-Warhen, obteniendo un error medio

de 3.2 = 1.1 mm. al localizar el ntcleo subtaldamico.

Desviacidn tipica en mm.

DB 1 | 1 1 | 1 1 | 1 1 1
M0 20 30 40 &0 BO Y0 80 S0 100 110 120

Tamafio del soporte o

Figura 9.4: Desviacién tipica en mm. (SD) asociada al error medio E.

Posteriormente, Guo et al. [Guo 06b] obtienen un error medio del orden de 2.18 a 2.33 mm.
Este error es el obtenido al predecir la localizacién de las distintas estructuras anatémicas
de interés mediante su atlas cerebral deformable en procedimientos quirtrgicos tales como
la palidotomia, la talamotomia, la estimulacién cerebral profunda taldamica y la estimulacion
cerebral profunda del nicleo subtaldmico. En particular el error medio obtenido en pacientes
a los que se les ha realizado la estimulacién cerebral profunda del niicleo subtalamico es de

1.614£0.67 mm.

212



CAPITULO 9. VALIDACION CUANTITATIVA DEL REGISTRO

Método de registro Error Medio £+ Desviacién tipica
Afin 2.42 + 0.84 mm.
Demonios 1.77 £ 0.65 mm.
B-splines 1.72 4 0.48 mm.
Transformacién de Schaltenbrand-Warhen 1.96 + 0.90 mm.

Tabla 9.4: Error medio cometido por Castro et al. [Cast 06b] al localizar el niicleo subtaldmico

usando distintos métodos de registro.

Si se comparan los resultados obtenidos en esta tesis con los trabajos realizados por Guo
et al., el error cometido por Guo et al. es ligeramente inferior al obtenido en esta tesis.
Esto puede ser debido a diversos factores, pero el que se considera determinate es el atlas
seleccionado para realizar el registro. Particularmente, Guo et al. utilizan como atlas las
imagenes de Resonancia Magnética de un paciente, mientras que en esta tesis se ha utilizado
el atlas de Talairach-Tournoux, teniendo éste una serie de limitaciones importantes.

Castro et al. [Cast 05, Cast 06a, Cast 06b] utilizan las imagenes de Resonancia
Magnética potenciadas en T2 de un paciente determinado como atlas, en las que expertos
neurorradiélogos han identificado el nicleo subtalamico, para posteriormente realizar registro
no rigido con las imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T1. Para realizar el
registro utilizan distintas técnicas: registro afin, transformacién de Schaltenbrand-Warhen,
algoritmo de los Demonios y el método de los B-splines. Obtienen los mejores resultados
utilizando los B-splines (tabla 9.4), en particular obtienen un error medio de 1.72 £ 0.48 mm.
De los 78 ntcleos subtaldamicos iniciales solo utilizaron 16 para realizar las pruebas. De estos
8 pacientes (dos niicleos por paciente), escogieron como atlas aquel paciente en el que mejor
se apreciaban los ntcleos subtaldmicos.

Al igual que en el trabajo realizado por Guo et al., el error cometido por Castro et al. en
el mejor de los casos es ligeramente inferior al obtenido en esta tesis. Del mismo modo que
en el trabajo realizado por Guo et al. una posible causa seria la eleccién del atlas utilizado
en el registro.

De forma similar, D’ Haese et al. [DHae 05| muestran que su sistema es capaz de predecir

la localizacion del niicleo subtalamico con un error entorno a 2 mm. Por otra parte, Stancello
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et al. [Stan 08] obtienen un error medio al localizar el nicleo subtaldmico que va desde los 2

a 2.35 mm.
Método Error medio Error maximo Error minimo Desviacion tipica
(mm.) (mm.) (mm.) (mm.)
IRM T2 3.0 5.5 2.0 1.3
Atlas cerebral 3.2 6.2 2.1 1.1
Registro T1-T2 2.9 5.7 2.2 1.1
Base de datos EF 2.7 5.8 1.8 1.2
Marcador anterior 2.5 4.2 1.4 1.0
Combinacién 1.7 3.1 0.8 0.8

Tabla 9.5: Error cometido por Guo et al. [Guo 06a] al localizar el nicleo subtaldmico usando

distintos métodos.

Los resultados que se obtienen en esta tesis concuerdan con lo dicho por Chakravarty
et al. [Chak 08]. Dichos autores afirman que mediante el registro con atlas cerebrales solo
se puede localizar el nicleo subtaldmico con una precision que varia de 1.5 a 2 mm. Esta
afirmacion la obtienen tras analizar los resultados de otros grupos de investigacion. Ademas,
indican que dicha precisién es debida a las caracteristicas inherentes de los atlas anatémicos,
asi como de los algoritmos de registro empleados. Por ultimo, cabe citar que algunos métodos
de registro de atlas cerebrales utilizados para localizar estructuras anatémicas no realizan

una validacién cuantitativa de éstos [Xu 01, Chak 08].

9.2. Validacién usando el niicleo rojo

En esta seccién se estudiara el error del método de registro en una estructura comunmente
usada en procedimientos estereotacticos en los que es necesario identificar el ntcleo
subtalamico como es la estimulaciéon cerebral profunda. Esta estructura es el nicleo rojo.
El nicleo rojo' es el ntcleo reticular de mayor volumen del tegmento del mesencéfalo
caracterizado por su color rojizo y su capsula formada por fibras del pedinculo cerebeloso

superior (brazo conjuntivo). Usualmente el niicleo rojo se usa como referencia indirecta

'El niicleo rojo se conoce también como Nucleus Ruber [Torn 01]
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para localizar el nicleo subtalamico [Bejj 00, Stan 07], ya que esta estructura es ficilmente
identificable en las imdgenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2 [Poll 03, Stan 07].
Concretamente, el nicleo subtaldmico estd localizado en la parte lateral del nicleo rojo y

dorsolateral de la sustancia negra.

Figura 9.5: Ejemplos que muestran la localizacion del nicleo rojo en una imagen de

Resonancia Magnética potenciada en T2.

La validacién del nticleo rojo se realizé del mismo modo que la del niicleo subtalamico,
salvo que en este caso es necesario identificar el contorno del nicleo rojo en las
imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2. Esta tarea fue realizada por
expertos neurorradi6logos, utilizando el programa MIPAV [Medi 09]. Esta identificacién no
conllevé ningin problema, ya que el nicleo rojo se aprecié perfectamente en todas las
iméagenes de Resonancia Magnética.

Al igual, que en el apartado anterior se calculé el centroide (ecuacién 9.1) de cada una de

estas estructuras, de modo que:

. QﬁR = (EﬁR,ﬂﬁR,EJJ\D,R) es el centroide del ntcleo rojo derecho identificado en las

imégenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2.

= Qhr = @5 R UhR ZhR) es el centroide del nicleo rojo izquierdo identificado en las

imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2.
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Figura 9.6: Localizacion del nticleo rojo en distintos cortes axiales del atlas de Talairach-

Tournoux.

El procedimiento anteriormente descrito es el mismo que utilizan Stancello et al. [Stan 07]
para identificar el nticleo rojo en las imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2.
Del mismo modo, también se procedié a calcular el centroide del nicleo rojo en el atlas
de Talairach-Tournoux, salvo que en este caso ademas fue necesario utilizar el algoritmo de

reconstruccion tridimensional del atlas de Talairach-Tournoux. De forma que:

« PP R= (= R yR R zk r) es el centro de masas del Nicleo Rojo Derecho identificado en

el atlas de Talairach-Tournoux.

» Pl = (2 p vl 5 R) es el centro de masas del Niicleo Rojo Izquierdo identificado

en el atlas de Talairach-Tournoux.

La validacién se realizé utilizando las imégenes de Resonancia Magnética potenciadas en

T2 de 7 pacientes (14 nicleos). Se utilizaron imagenes provenientes de dos hospitales:

= Hospital 1: Las imagenes fueron adquiridas con un escdner equipado de un imén
superconductor de 1.5 Teslas (Philips Medical Systems, Best, The Netherlands). Se
utilizé una secuencia de eco de espin potenciada en T2 (TR? = 422.56 ms, TE3= 90.0
ms, Angulo de giro = 90°, Matriz = 512x 512, FOV = 220 mm. y 2.5 mm. de distancia

entre cortes) con una resolucién 0.42 x 0.42 x 2.5 mm.

2TR = Tiempo de repeticién
3TE = Tiempo de exposicién
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= Hospital 2: Las imagenes fueron adquiridas con un escdner equipado de un imén
superconductor de 1.5 Teslas (Siemens, Symphony, Erlangen, Germany). Se utiliz6 una
secuencia de eco de espin potenciada en T2 (TR = 531.10 ms, TE = 95.0 ms, Angulo de
giro = 180°, Matriz = 256 x 256 y 2.0 mm. de distancia entre cortes) con una resolucién

0.97 x 0.97 x 2.00 mm.

Para obtener el error cometido, Eng, al identificar el ntcleo rojo se calculd la distancia
Euclidea entre el punto T'(Pyg) v el punto Qng. Siendo T'(Pyr) la localizacion del centroide
del nicleo rojo en las imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2 identificadas por
el sistema desarrollado en esta tesis y Qng la localizacion del centroide del niicleo rojo en las
iméagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2 identificadas por los neurorradidlogos.
Por tanto:

Enr = ||T(Pnr) — QNR]|2 (9.5)

En las pruebas que se realizaron se calculé el error medio cometido, F, al utilizar diferentes
funciones de base radial, asi como diferente tamaiio de soporte en el caso de las funciones de
base radial con soporte compacto de Wendland y Wu.

En las figuras 9.7 y 9.8 se muestra el error medio cometido, F, asi como la desviacién
tipica correspondiente, SD, al realizar el registro entre el atlas de Talairach-Tournoux y las
iméagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T2. Donde

7 D 7 I
i Bing 2 i Eing

E
14

(9.6)

A su vez, las graficas muestran cémo influye el tamafnio del soporte en la eleccion de la
funciéon de base radial con soporte compacto. En el eje x se varia el tamano del soporte,
mientras que el eje y muestra el error cometido al localizar el nticleo rojo. Observando
las graficas, los mejores resultados se obtienen con la funcién de base radial de Wendland:
P30,(r) = (1 — %)3 con tamano de soporte p = 54 con un error de 0.902 £ 0.569 mm. A
diferencia del estudio anterior, no hay diferencias tan significativas entre las distintas funciones

de base radial seleccionadas. Las conclusiones que se pueden extraer son:

= Al aumentar el tamano del soporte se obtienen peores resultados.
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= El error cometido al localizar el niicleo rojo es muy pequeno.

= La suavidad de la funcién de base radial con soporte compacto influye de forma notable

en el registro.
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Figura 9.7: Error medio en mm. (E) al localizar el nicleo subtaldmico variando el tamaio

del soporte en las funciones de base radial.

9.2.1. Comparacion con los resultados obtenidos con los de otros grupos

A la hora de comparar los resultados obtenidos con los de otros grupos de investigacién, no
se ha encontrado ningin trabajo que valide el registro no rigido del atlas de forma cuantitativa
sobre el nicleo rojo, a excepcién del trabajo realizado por Stancello et al. [Stan 07]. En dicho
trabajo, Stancello et al. [Stan 07] mediante el registro no rigido del atlas MNI localizan

el nucleo rojo en imégenes de Resonancia Magnética. Para validar el sistema utilizan 10
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Figura 9.8: Desviacién tipica en mm. (SD) asociada al error medio E.

pacientes (20 ntucleos). Una de las medidas utilizadas por Stancello et al. [Stan 07] para
validar el sistema es la distancia Euclidea entre el centroide del ntcleo rojo identificado por
los neurorradidlogos y el centroide del nticleo rojo que obtienen con su método. En la tabla
9.6 se pueden ver los resultados obtenidos, obteniendo un error medio de 1.31 mm. en el
nucleo derecho y de 1.47 mm. en el niicleo izquierdo. En ambos casos los resultados obtenidos

en esta tesis mejoran los obtenidos por Stancello et al. [Stan 07, Guo 06a).
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Paciente Error nicleo derecho + Error nicleo izquierdo

Paciente 1 1.33 mm. 1.95 mm.
Paciente 2 1.28 mm. 1.48 mm.
Paciente 3 0.80 mm. 1.24 mm.
Paciente 4 1.65 mm. 0.98 mm.
Paciente 5 1.96 mm. 1.96 mm.
Paciente 6 0.90 mm. 1.96 mm.
Paciente 7 0.71 mm. 1.39 mm.
Paciente 8 1.89 mm. 1.97 mm.
Paciente 9 1.30 mm. 0.87 mm.
Paciente 10 1.12 mm. 0.97 mm.

Tabla 9.6: Error medio cometido por Stancello et al. [Stan 07] al localizar el nicleo rojo en
distintos pacientes.

9.3. Conclusiones

Uno de los objetivos fundamentales perseguidos en esta tesis era que el método fuese
preciso. A la vista de los resultados obtenidos se pueda afirmar que dicho objetivo se ha
cumplido. El sistema se validé de forma cuantitativa con dos estructuras fundamentales en
la cirugia conocida como estimulacién cerebral profunda. En particular, se validé con el
ntcleo subtaldmico y el nicleo rojo. En dicha validacién, ademés se buscaba determinar con
qué funcién de base radial se obtenian los mejores resultados. Tras analizar dichos resultados
se demuestra que la funciéon de Wendland: 93¢ ,(r) = (1 — %)i es la que mejores resultados
obtiene, con un error medio de 1.885 4 0.995 mm. en el caso del niicleo subtaldmico y de
0.902 4 0.569 mm. en el nicleo rojo. Tras comparar los resultados obtenidos con los de otros
autores se puede afirmar que el error cometido al localizar el nicleo subtalamico es del mismo
orden que la mayoria de trabajos (1.5 a 2 mm.) o incluso menor [Stan 08, Nowi 00, Guo 06a].
Por otra parte, el error cometido al localizar el niicleo rojo fue menor que el método
desarrollado por Stancello et al. [Stan 07] (unica referencia encontrada) cuyo error medio

es de 1.39 mm. Todos estos resultados corroboran la primera de las hipdtesis de esta tesis.
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Capitulo 10

Conclusiones y trabajos futuros

10.1. Conclusiones

La neurocirugia es una de las especialidades mas exigentes en cuanto a precisiéon en el
procedimiento quirirgico. Para realizar dichos procedimientos quirtrgicos los neurocirujanos
pueden utilizar atlas cerebrales. Ya que no existen dos cerebros de dos sujetos que sean
iguales, es necesario adaptar el atlas cerebral a la anatomia especifica del paciente. Esto es
posible mediante el registro. En esta tesis se presenta un nuevo método de registro entre atlas
cerebrales e imagenes de Resonancia Magnética el cual es rapido y preciso. Para desarrollar

el método se llevaron acabo los siguientes pasos:

= Se situaron las imagenes de Resonancia Magnética en el sistema de coordenadas de

Talairach.

s Debido a las limitaciones inherentes del atlas de Talairach-Tournoux se realizé una

reconstrucciéon tridimensional de éste.

= Para obtener las estructuras homoélogas entre el atlas de Talairach-Tournoux y las
iméagenes de Resonancia Magnética se desarrollé un método de segmentacion del cértex
y ventriculos. Este método parte del método de los Modelos Activos de Apariencia. A
diferencia de otros trabajos, la construccién del modelo de segmentacién estd basada

en el atlas de Talairach-Tournoux.

= Una vez determinadas las estructuras homologas, se procedio a realizar el registro entre
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ambos volimenes (atlas de Talairach e imagenes de Resonancia Magnética). La funcién

transformacion, T, se determiné usando el método de interpolacién de las funciones de

base

radial. En particular, se usaron las funciones de base radial con soporte compacto

de Wendland y Wu (utilizada por primera vez en esta tesis en el campo de registro de

imédgenes médicas), asi como la Thin Plate Spline.

Una vez desarrollado el método de registro, se procedié a la validacion tanto cuantitativa

como cualitativa. Se prestd especial atenciéon al uso de este método como ayuda a la

planificacion de la cirugia de Parkinson. En particular, se analizé la bondad de dicho método

en las estructuras cerebrales siguientes: nticleo subtaldmico y nicleo rojo. Los resultados mas

significativos extraidos en esta tesis son:

= Se ha demostrado efectivo el método de segmentacién de cértex y ventriculos en

imédgenes de Resonancia Magnética ya que:

= Tras

El error pt.pt. medio de los 15 primeros modelos es de 3.12 +1.23 pixeles.
El error pt.crv. es menor que 2.3 pixeles en 15 de los 18 modelos.

El coeficiente de similitud de Jaccard es superior a 0.81 en 15 de los 18 modelos.
De éstos, los que tiene un mayor coeficiente son los modelos G-H-I, K y M-N todos

ellos con 0.95.

analizar con detalle distintas funciones de base radial en el campo de registro de

imagenes se concluye que:

Las funciones de base radial con soporte compacto permiten que la transformacién
determinada en el registro sea afin, elastica y local. Aspectos que presentan
ventajas frente a las tradicionales funciones de base radial como la Thin Plate
Spline.

En lo referente al aspecto computacional, usar funciones de base radial con
soporte compacto presenta ventajas a la hora de calcular la transformacién: la
matriz es dispersa, definida positiva (en el caso de que no se utilice precisién
polinémica) y bien condicionada, mientras que si se utilizan funciones de base
radial condicionalmente definidas positivas, la matriz es densa, no es definida

positiva, y estd muy mal condicionada.
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e Se ha demostrado la bondad de las funciones de Wu en el problema de registro de

imagenes, y en particular de imégenes médicas.
Estas conclusiones corroboran la segunda hipétesis de esta tesis.

= Se ha analizado de forma cuantitativa la precision del sistema como aplicacion a la
cirugia del Parkinson. En particular, se realiz6 la bisqueda del nticleo subtalamico en
10 pacientes (20 niicleos) y del nicleo rojo en 7 pacientes (14 nicleos). Concluyendo en
ambos casos que la funcién de base radial de Wendland 30(r) = (1 —7)2 seguida de la
funcién de Wu: p33(r) = (1 —r)% (573 4 20r% + 297 + 16) son las que mejores resultados
ofrecen. En particular, con la funcién de Wendland 3 se obtuvo un error medio de
1.885 + 0.995 mm. en la localizacién del nicleo subtalamico y de 0.902 4+ 0.569 mm. en
la localizacién del nicleo rojo. Estas conclusiones corroboran la primera hipdtesis de

esta tesis.

= La eleccién del tamano del soporte influye de manera significativa en el error cometido
en el registro, siendo este error mucho mayor conforme se aumente el tamaifio del soporte

una vez alcanzado el valor 6ptimo.

10.2. Contribuciones de la tesis

Esta tesis presenta un nuevo método de registro entre atlas cerebrales e imagenes de
Resonancia Magnética. El método desarrollado es robusto, rapido y sobre todo preciso, con
el fin de que sea utilizado en el diagnéstico, planificacién y cirugia de diversas patologias.
Actualmente existen pocos sistemas que sean tutiles a los especialistas dado que no se ajustan
a sus necesidades y ademaés suelen tener precios prohibitivos. De este modo, las aportaciones
de esta tesis en el &mbito de la medicina y, en concreto, en el area de investigacién de imagen

médica, se pueden resumir en las siguientes:
= Presenta un estado del arte de los métodos de segmentacién y registro en imagen médica.

= Presenta un estudio de los métodos de interpolacién basados en funciones de base
radial, con el fin de discernir con cudl de estas funciones se obtienen mejores resultados,
atendiendo a las caracteristicas: coste computacional, estabilidad, localidad y tipo de

transformacion.
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Se ha implementado un algoritmo que permite la reconstruccién tridimensional del atlas

de Talairach-Tournoux.

= Aporta un método de segmentacion del cértex y ventriculos en imagenes de Resonancia

Magnética basado en el atlas de Talairach-Tournoux.

= Aporta un nuevo método de registro no rigido de atlas cerebrales en imégenes de
Resonancia Magnética basado en el uso de diferentes funciones de base radial con
soporte compacto. Dentro de las cuales, la funcién de base radial con soporte compacto

de Wu se ha utilizado por primera vez en el campo de registro de imagenes médicas.

= Se ha llevado a cabo una evaluacién tanto cualitativa como cuantitativa del método de

segmentacion en imagenes de Resonancia Magnética potenciadas en T1.

= Valida tanto cualitativa como cuantitativamente el método de registro desarrollado en

esta tesis, aplicandolo a la cirugia del Parkinson.

10.3. Desarrollos futuros

Como la mayoria de trabajos de investigacién, esta tesis doctoral constituye un pequeno
paso en su &rea y, por tanto, resulta ampliable en muchos aspectos. Algunas de las

ampliaciones que podrian llevarse acabo se podrian resumir en:

= Una continuacion comin en todas las opciones del sistema, susceptible de validacién,
seria probar el sistema con méas pacientes. Después de esta comprobacién seria muy

interesante que se realizase una validacién clinica por parte de los especialistas.

= Respecto al nuevo método de registro, habria que probar el sistema utilizando mas

estructuras anatémicas y/o funcionales.

= Debido a las limitaciones inherentes del atlas de Talairach-Tournoux, seria interesante
utilizar otro atlas cerebral, ya sea mediante la construccién de uno propio, o del uso de

otros atlas populares, como el atlas MNI.

= Otra opcién interesante seria la inclusion de las propiedades de elasticidad de los tejidos

en el método de registro.
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Un campo de investigacién novedoso, seria la construccion de nuevas funciones de base

radial con soporte compacto, que puedan ser utilizadas en el registro de imagenes.

Se pretende mejorar el método de segmentacién del cortex y ventriculos. Una
continuacién natural seria el uso de un mayor ntimero de imagenes de entrenamiento

en los Modelos Activos de Apariencia.

En neurocirugia cada vez es més comun el uso de sistemas de Realidad Aumentada,
los cuales anaden informacién virtual a la informacion fisica existente. En un futuro
se pretende incorporar como elementos virtuales la informacién suministrada por el

método de registro para suporponerla sobre la anatomia real del paciente.

Respecto a la interpolacién con funciones de base radial, serfa interesante estudiar
técnicas de paralelizacién que permitiesen reducir el coste computacional. Otra técnica
que, probablemente, reduciria el coste computacional es el uso de GPGPU (General

Purpose Computing on Graphics Processing Units).
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10.4. Publicaciones relacionadas con la tesis

10.4.1. Revistas

1.

Ortega, M., Juan, M. C., Alcaniz, M., Gil, J. A. and Monserrat C. “Deformable brain
atlas validation of the location of subthalamic nucleus using T1-weighted MR images
of patients operated on for Parkinson’s”. Computerized Medical Imaging and Graphics,

Vol. 32, pp. 367-378, 2008. JCR-SCI. Factor de impacto: 1.192 en el ano de publicacién.

10.4.2. Congresos

1.

Ortega, M., Juan, M. C., Alcaniz, M., Barcia, J. A., Gallego, M. and Guijarro, E.
“Radial basis functions with compact support for elastic registration. Application to
medical images”. Proceedings of Computer Assisted Radiology and Surgery (CARS05),
Vol. 1281, pp. 1284, 2005.

. Juan, M. C., Ortega, M. and Alcaniz, M. “Image transformation using radial basis

functions with compact support”. Proceedings of the Ibero-American Symposium in

Computer Graphics (SIACG’06), pp. 52-55, 2006.

. Gonzalez, J., Sosa-Cabrera, D., Ortega, M., Gil, J., Tristan, A., Munoz-Moreno, E. and

de Luis-Garcia, R. “P2C-3 Ultrasound Based Intraoperative Brain Shift Correction”.
Proceedings of IEEE Ultrasonics Symposium, pp. 1571-1574, 2007.

Ortega, M., Juan, M. C. and Alcaniz, M. “Funciones de base radial con soporte
compacto. Aplicacion a cirugia plastica”. Proceedings of Congreso Anual de la Sociedad

Espanola de Ingenieria Biomédica (CASEIB’05), pp. 57-60, 2005.

. Ortega, M., Juan, M. C., Alcaniz, M. and Barcia, J. A. “Registracién no rigida del

atlas de Talairach-Tournoux usando funciones de base radial”. Proceedings of Congreso

Anual de la Sociedad Espanola de Ingenieria Biomédica (CASEIB’06), pp. 93-96, 2006.
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10.4.3. Exhibiciones televisivas

1. Juan M.C., Ortega, M. and Alcaniz M. Neurocirugia Asistida por Ordenador
(Parkinson), Espacio Televisivo: Innova 2. Emitido por la 2* cadena de TVE (TVE-
2), 22 de noviembre de 2005 a las 19:30.
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