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Resumen

La atrofia del sistema nervioso central, compuesto por el encéfalo y la médula espinal, es
un factor importante que afecta a la discapacidad cognitiva y fisica en la enfermedad conocida
como Esclerosis Mdltiple.

La relacion entre la discapacidad fisica y la atrofia en la médula espinal es de gran
relevancia y existen estudios realizados a partir de imagenes de resonancia magnética que han
encontrado correlaciones significativas entre una reduccion del area de la seccién transversal de
la médula espinal y la discapacidad clinica.

Existen métodos de segmentacion de la médula espinal a partir de imagenes de resonancia
magnética, sin embargo, estan limitados ya que se apoyan en una interaccién manual para lograr
conseguir una delimitacion precisa de la médula, desde la identificacion manual de todo el
volumen de interés a la identificacion manual de uno o maltiples puntos de referencia anatémicos.

La segmentacién, aunque en algunos casos puede ser laboriosa, es un proceso importante
ya que actualmente, en el manejo clinico de los trastornos del sistema nervioso central, los
criterios cualitativos de la intensidad de sefial en la médula son de gran aportacion, existiendo
investigaciones que sugieren que tanto el calculo de la atrofia de la médula espinal como el
aprovechamiento de la region de interés segmentada permitirian obtener informacion objetiva de
relevancia en la progresion y el tratamiento de los efectos de la Esclerosis Mdltiple.

Debido a esto, el presente Trabajo Fin de Master tiene la motivacién de desarrollar,
mediante el software Matlab (Matworks Inc. Natick MA, USA), una herramienta lo méas
automatizada posible para la segmentacién de la médula espinal cervical a partir de imagenes de
Resonancia Magnética, con el fin de facilitar lo maximo posible el proceso de segmentacion y asi
ayudar al diagnostico y seguimiento de pacientes de Esclerosis Multiple.



Resum

L'atrofia del sistema nervids central, compost per I'encefal i la medul-la espinal, és un
factor important que afecta la discapacitat cognitiva i fisica en la malaltia coneguda com esclerosi
maltiple.

La relacié entre la discapacitat fisica i I'atrofia en la medul-la espinal és de gran
rellevancia i existeixen estudis realitzats a partir d'imatges de ressonancia magnetica que han
trobat correlacions significatives entre una reduccid de l'area de la seccid transversal de la
medul-la espinal i la discapacitat clinica.

Existeixen metodes de segmentacié de la medul-la espinal a partir d'imatges de
ressonancia magnetica, pero, estan d'alguna manera limitats ja que es recolzen en una certa
interacci6 manual per a assolir aconseguir una delimitacié precisa de la medul-la, des de la
identificacié manual de tot el volum d'intereés a la identificacié manual d'un o multiples punts de
referencia anatomics.

La segmentacid, encara que en alguns casos pot ser laboriosa, és un procés important ja
que actualment, en el maneig clinic dels trastorns del sistema nervids central, els criteris
qualitatius de la intensitat de senyal en la medul-la sén de gran importancia, existent
investigacions que suggereixen que tant el calcul de l'atrofia de la medul-la espinal com
I'aprofitament de la regié d'interés segmentada permetrien obtenir informacié objectiva de
rellevancia en la progressid i el tractament dels efectes de I'Esclerosi Multiple.

A causa d'aixo, el present Treball Fi de Master té la motivacid de desenvolupar,
mitjancant el programari Matlab (Matworks Inc. Natick MA, USA), una eina el més
automatitzada possible per a la segmentacid de la medul-la espinal cervical a partir d'imatges de
Ressonancia Magnética, per tal de facilitar el maxim possible el procés de segmentacid i aixi
ajudar al diagnostic i seguiment de pacients d'Esclerosi Multiple.



Abstract

Atrophy of the central nervous system, composed of the brain and spinal cord, is an
important factor that affects cognitive and physical disability in the disease known as Multiple
Sclerosis.

The relationship between physical disability and atrophy in the spinal cord is very
important and there are studies made from magnetic resonance images that have found significant
correlations between a reduction in the cross-sectional area of the spinal cord and clinical
disability.

There are spinal cord segmentation’s methods from magnetic resonance imaging,
however, these methods are, in some way, limited as they rely on some manual interaction to
achieve precise spinal cord delimitation, from manual identification of all the volume of interest
to manual identification of one or multiple anatomical landmarks.

Segmentation, although in some cases it can be laborious, is an important process.
Currently, qualitative criteria of signal strength in the spinal cord are of great importance in the
clinical management of central nervous system disorders. There is research that suggests that both
the calculation of spinal cord atrophy and the use of the region of segmented interest would allow
us to obtain objective information of relevance in the progression and treatment of the effects of
Multiple Sclerosis.

Due to this, the present Final Master Project is motivated to develop, through Matlab
(Matworks Inc. Natick MA, USA) software, a tool as automated as possible for the segmentation
of the cervical spinal cord from Magnetic Resonance Imagingin order to facilitate as much as
possible the segmentation process and thereby help the monitoring and diagnosis of Multiple
Sclerosis patients.
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1. Introduccion

La Esclerosis Mdltiple, es una enfermedad autoinmune del sistema nervioso central, caracterizada
por una fase inflamatoria inicial, que normalmente conduce a la desmielinizacion y pérdida axonal
con el tiempo [1].

En la actualidad, las imagenes de Resonancia Magnética (RM) componen la herramienta
paraclinica méas sensible en el diagnéstico y monitorizacién de la evolucion de la Esclerosis
Madltiple. Ademas, la atrofia de la médula espinal cervical, o lo que es lo mismo, la reduccion con
el paso del tiempo de su area transversal, la cual tiene lugar durante el trascurso de dicha
enfermedad, puede ser medida mediante la segmentacion de imagenes, para lo cual se utilizan
imagenes de RM.[2].

Existen estudios neuropatoldgicos y de RM que han demostrado la implicacion de la médula
espinal en la Esclerosis Multiple., ya que se piensa que la neurodegeneracién de la médula espinal
es el principal motivo patolégico de la discapacidad locomotora irreversible.

En particular, las imagenes de RM de la médula espinal han aportado evidencias indirectas de
degeneracion axonal cuantificando la atrofia, la cual se identifica mediante la reduccion del area
transversal de la médula espinal, y correlaciones entre la cuantia de ésta disminucion y la
discapacidad fisica. Ademas, las imagenes de RM también muestran que existen zonas
hipertensas, las cuales se relacionan con lesiones, principalmente localizadas a nivel cervical, en
mas del 90% de los pacientes que tienen diagnosticada Esclerosis Mdltiple [3].

Todo esto, apoya el hecho de que podria ser un criterio de valoracion convincente en el campo de
las pruebas clinicas para neuroproteccion en Esclerosis Multiple, el hecho de llegar a estimaciones
seguras del area transversal de la médula espinal. Sin embargo, la adquisicion de diferentes
secuencias, las cuales potencian diferentes contrastes en la imagen y la variabilidad del campo de
vision requerido en cada aplicacién especifica, hacen particularmente dificil el considerar para
cada método individual, tantas variables a la vez [4].

Desde hace unos pocos afios atras, investigadores comenzaron a proponer el desarrollo de
métodos de segmentacion automaticos [4][5][6], los cuales deberian disminuir la interactuacion
del usuario a la vez que reducir también significativamente el tiempo de procesado de imagen.
Sin embargo, como hemos mencionado anteriormente, los métodos de segmentacion estan
limitados por factores relacionados con la sensibilidad al cambio entre estas imagenes.

El propdsito de este trabajo, es realizar una herramienta mediante la cual podamos obtener la
segmentacién de la forma mas automatizada posible y comparar los resultados con
segmentaciones realizadas manualmente, las cuales, aunque son las segmentaciones mas
fidedignas si son realizadas por un experto, llevan un procedimiento laborioso ademas de no
contar con ningdn tipo de reproducibilidad entre distintos casos.

Ambas segmentaciones seran realizadas en casos de pacientes reales, obtenidos de un conjunto
de datos locales procedentes del repositorio PACS (Picture Archiving and Communication
System) del Hospital Universitario y Politécnico La Fe.



Esta herramienta solicita del usuario, el punto de inicio donde desea que empiece la segmentacion
y la longitud de ésta en centimetros. La herramienta es capaz de obtener los planos
perpendiculares (iméagenes axiales) a la linea definida por los dos puntos anteriores a lo largo la
médula espinal. Finalmente, segmentando sobre estos planos se obtiene una estructura cilindrica
que puede ser representada en 3D.

Por lo tanto, el producto de este trabajo es el desarrollo de una herramienta semiautomatica la
cual nos permitira la segmentacion de porciones de médula espinal de tramos variables entre 5y
10 cm.

2. Objetivos

El objetivo fundamental del presente proyecto es el desarrollo de una metodologia de
segmentacion de la médula espinal cervical a partir de imagenes de Resonancia Magnética para
la ayuda al diagndstico y seguimiento de pacientes de Esclerosis Multiple. Para ello, se
implementard mediante el software Matlab, una interfaz grafica de usuario mediante la cual, el
usuario podra cargar una secuencia de RM y seleccionar la longitud de médula espinal que desea
segmentar.

Para conseguir esto, fueron planteados unos objetivos concretos, los cuales, tras ser desarrollados,
nos llevaron a conseguir el objetivo principal. Estos son:

- Revisidn de la documentacion sobre las técnicas actuales de segmentacion de la médula
espinal cervical.

- Estudio sobre la posibilidad y definicion de una nueva técnica de segmentacion automatica
en el entorno de Matlab con la menor interaccién humana posible.

- Recoleccion de imagenes de resonancia magnética de casos reales de pacientes con
Esclerosis Multiple del hospital “La Fe”.

- Estudio y manejo de las imagenes en formato DICOM (Digital Imaging and
Communication in Medicine).

- Segmentacion manual de la médula espinal de los casos y su posterior revision por un
especialista mediante el software de segmentacién de imagenes médicas ITK-SNAP, con
el fin de la posterior comparacion de la médula segmentada con la herramienta desarrollada
en este proyecto.

- Implementacion de un interfaz grafica de usuario (GUI) para la segmentacion semi-
automatica.

- Segmentacion semi-automatica de los casos recolectados mediante la herramienta.

- Comparacion de la médula segmentada manualmente con la semi-automatica.



3. Antecedentes

A continuacién, vamos a conocer mas detalladamente algunos temas basicos para comprender el
origen, importancia y necesidad de esta herramienta.

3.1. Esclerosis Multiple

Empezaremos profundizando en los aspectos de la enfermedad a la cual se pretende ayudar en su
procedimiento de investigacion y monitorizacion. Para ello, se hablara sobre su origen a nivel
celular y los signos y sintomas que tienen lugar en la persona que la padece.

3.1.1. Definicion bioldgica

La médula espinal es un 6rgano importante del sistema nervioso central, el cual actia como un
enlace de comunicacion entre el cerebro y varias partes del cuerpo y nos puede llevar a la paralisis
y a la pérdida de sensibilidad si sufre cualquier dafo.

La Esclerosis Multiple (EM) es una enfermedad neuroinflamatoria del Sistema Nervioso Central
(SNC), crénica y a menudo incapacitante la cual es originada por una progresiva
desmielinizacion, esto es, el dafio a la vaina de mielina, una sustancia lipoproteina, que cubre y
protege las fibras nerviosas (axones), las cuales, al estar mielinizadas, cominmente se les conocen
como sustancia blanca.

Aparte de a esta sustancia, los investigadores han observado que la enfermedad también dafia a
los cuerpos celulares nerviosos que se encuentran en la sustancia gris del cerebro, a la médula
espinal, y al nervio dptico. El dafio al nervio es causado por la inflamacién que ocurre cuando las
células inmunitarias del propio cuerpo atacan el sistema nervioso.

A medida que evoluciona la enfermedad, la corteza cerebral se encoge (atrofia cortical) y los
impulsos nerviosos disminuyen o se detienen, ya que la funcién principal de la mielina es la de
aumentar la velocidad de transmision de estos.[1] Ver Figura 1: Nervio normal y nervio dafiado.
Desmielinizacion.
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Figura 1: Nervio normal y nervio dafiado. Desmielinizacion. [7]

Son varios los estudios que han desvelado que la Esclerosis Multiple es la enfermedad
neuroldgica, no traumatica, mas comun entre personas jovenes y en adultos en etapas medias de
la vida, ya que, en la mayoria de los casos, suele diagnosticarse entre los 20 y 40 afios de edad.

Los términos Esclerosis Multiple (EM) se refieren a las areas distintivas de tejido cicatrizal
(esclerosis 0 placas) que se ven en la sustancia blanca de las personas que padecen esta
enfermedad y que pueden tener tamafios desde una cabeza de alfiler hasta una pelota de golf.
Estas lesiones son el resultado de un proceso inflamatorio en el cerebro que causa que las células
del sistema inmunitario ataquen a la mielina.

Mientras que bajo circunstancias normales, las células del sistema inmunitario tienen una funcion
de vigilancia, viajando hacia y desde el cerebro en busca de agentes infecciosos (virus, por
ejemplo) o células enfermas, en el caso de los cerebros de las personas con Esclerosis Mdltiple,
los investigadores han observado que las células inmunitarias se comportan de manera diferente,
esto es, se vuelven activas y atacan a lo que pareciera ser mielina sana o lo que es lo mismo, el
sistema inmunitario erréneamente ataca al tejido sano de las personas en vez de realizar su papel
de ataque a invasores extrafios como virus y bacterias. [1]

Estas areas dafiadas pueden ser observadas por los médicos examinando el cerebro y la médula
espinal usando un tipo de escaner cerebral que produce imagenes de resonancia magnética de las
cuales hablaremos mas adelante.



3.1.2. Signosy sintomas

En cuanto a los sintomas, generalmente comienzan en uno o varios dias o se manifiestan méas
lentamente, pueden ser leves o severos, desaparecer rapidamente o durar meses e incluso a veces
se pasan por alto porgue desaparecen en un dia y se regresa al funcionamiento normal.

Debido a que los sintomas van y vienen en la mayoria de los casos de Esclerosis Mdltiple, la
presencia de éstos se denomina ataque o, en términos médicos, exacerbacion, la recuperacion de
los sintomas se conoce como remision y el regreso se llama recaida. Por ello, hay una variante de
la enfermedad Ilamada Esclerosis Mdltiple con recaida-remisién y otra con una forma de
desarrollo més lento denominada progresiva primaria. La Esclerosis Multiple progresiva también
puede ser una segunda etapa de la enfermedad que sigue a afios de sintomas de recaida-remision.

(8]

Algunos de los primeros sintomas pueden ser: problemas de vision borrosa o doble, musculos
débiles y rigidos a menudo con espasmos musculares dolorosos, cosquilleo o entumecimiento de
los brazos, piernas, tronco del cuerpo o la cara, torpeza, dificultad para mantener el equilibrio al
caminar, problemas de control de la vejiga, mareo que no desaparece...

De entre los sintomas tardios podemos encontrar: fatiga mental o fisica, cambios en el estado de
animo como depresion o euforia, cambios en la capacidad de concentracidn o ejecucion eficaz de
tareas, dificultad para tomar decisiones, etc. Ver Figura 2: Sintomas de la Esclerosis
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Figura 2: Sintomas de la Esclerosis Multiple. [9]

Sabemos, como hemos explicado anteriormente, que la causa mas importante de Esclerosis
Multiple es el dafio en la mielina, las fibras nerviosas, las neuronas en el cerebro y la médula
espinal, todo lo cual forma el sistema nervioso central. Lo que se desconoce es por qué sucede
este ataque de parte de las células inmunitarias.

Por ahora, la evidencia parece demostrar que nos encontramos ante una enfermedad causada por
vulnerabilidades genéticas combinadas con factores ambientales. No se llega a entender
completamente el objetivo exacto de los ataques al sistema inmunitario que destruyen el tejido
cerebral y la médula espinal, ni qué células son las responsables. Algunas de las posibles
explicaciones podrian ser: que el sistema inmunitario este combatiendo algun tipo de agente
infeccioso, por ejemplo, un virus, que tiene componentes que imitan a otros componentes



cerebrales (mimetismo molecular), que esté destruyendo neuronas porque estan enfermas o que
identifique errbneamente a las neuronas normales como extrafas.

En cuanto a como diagnosticarla, no es tarea sencilla, ya que hay otros trastornos que pueden
imitar la Esclerosis Mdltiple, por lo que hay que realizar una investigacion detallada antes de dar
un diagnéstico. Para ello, el médico debera tener la historia clinica completa del paciente, un
examen fisico y neuroldgico detallado y también debera solicitar la adquisicion de una serie de
secuencias de resonancia magnética del cerebro y la columna para ver y analizar lesiones
caracteristicas de la Esclerosis Multiple.

3.2.  Imdgenes de resonancia magnética (RM)

La RM es una tecnologia de imagenes no invasiva que produce imagenes anatémicas
tridimensionales detalladas, sin el uso de la radiacion ionizante. Se usa frecuentemente para la
deteccién de enfermedades, el diagnéstico y el monitoreo de tratamientos.

3.2.1. Funcionamiento

La resonancia magnética consiste en la estimulacion mediante pulsos de radiofrecuencia de los
protones de un tejido o cuerpo que se encuentran sometidos bajo un potente campo magnético
estatico. Cuando se emite el pulso de radiofrecuencia, los protones son estimulados y pierden su
posicién de equilibrio. Cuando se apaga el pulso de radiofrecuencia, las antenas del sistema de
RM son capaces de detectar la energia liberada mientras los protones se realinean con el campo
magnético. El tiempo que tardan los protones para realinearse con el campo magnético, asi como
la cantidad de energia liberada, cambian dependiendo del entorno y la naturaleza quimica de las
moléculas, por lo que variando el tiempo entre los pulsos de radiofrecuencia y los tiempos en los
gue las antenas captan estas sefiales, es posible caracterizar diferentes tipos de tejidos. En
resumen, se basa en una tecnologia que estimula y detecta el cambio en la direccion del eje de
rotacién de protones que se encuentran en el agua que compone los tejidos vivos. [10]

Este equipo esta conformado por un gran iman (el que genera el campo estatico) en forma de
cilindro, que suele tener un tanel en el centro donde se coloca a un paciente y debe permanecer
inmovil durante el proceso para que la imagen no salga borrosa. Ver Figura 3: Equipo de toma de
resonancias magnéticas. Los medios de contraste (que a menudo contienen el elemento gadolinio)
se pueden administrar al paciente por via intravenosa, antes o durante la RM, para aumentar la
velocidad a la cual los protones se realinean con el campo magnético. Mientras mas rapido se
realineen los protones, mas brillante seré la imagen.



Figura 3: Equipo de toma de resonancias magnéticas

Los estudios suelen componerse de diferentes secuencias, combinaciones de pulsos de
radiofrecuencia, con el fin de que las distintas estructuras de los tejidos en el cuerpo destaquen
unas de otras, lo que se conoce como contraste 0 potenciacion, con el fin de resaltar diferencias
en los tejidos como tumores, cicatrices...

En una exploracion de resonancia magnética, se adquieren diferentes secuencias. Es habitual
incluir potenciaciones T1y T2 para diferenciar los diferentes tejidos y tener una vision general
de la anatomia.

Las potenciaciones T1y T2 vienen determinadas por la velocidad a la que se produce la relajacion
longitudinal y transversal respectivamente. Los tiempos T1y T2 son propiedades intrinsecas de
los tejidos que dependen también de la intensidad del campo magnético: T1 aumenta en los
campos de mayor intensidad, mientras que T2 se mantiene relativamente constante [3], aunque el
T2 en algunos casos, como el miocardio, tiende a reducirse [4]. Los medios de contraste a base
de gadolinio modifican los tiempos de relajacién, sobre todo por reduccion de T1.

Un mapa T1 o T2 es una imagen en la que la intensidad de sefial de cada voxel es directamente
proporcional al tiempo T1 o T2 del tejido en que se encuentra. En la imagen la intensidad de la
sefial para las diferentes potenciaciones se representa en escala de grises, en las que el rango
dinamico se ajusta en funcion de los valores maximos y minimos de la sefial recibida.. Los voxeles
de los cuales se recibe més sefial, aparecen hiperintensos, mientras que los voxeles con menor
sefial 0 ausencia de ella aparecen hipointensos. La diferencia entre una secuencia y otra depende
del tipo de pulsos de frecuencia utilizados y del tiempo que hay entre ellos..

Adicionalmente, otras secuencias como la FLAIR (Fluid Attenuated Inversion Recovery) son
utilizadas para el diagnostico de Esclerosis Mdltiple [11]. Las secuencias FLAIR suprimen las
sefiales generadas por los fluidos en el cuerpo, por ejemplo, suprimiran las sefiales no deseadas
de liquido cefalorraquideo en el cerebro, apareciendo estos hipointensos lo que permite mejorar
la visualizacion de las lesiones.

Gracias al uso de diferentes secuencias, somos capaces de distinguir los diferentes tejidos

El volumen adquirido es representado por diferentes cortes, los cuales son representados como
una imagen de modo que cada voxel representa un pixel de la imagen...



3.2.2. Uso clinico

Los escaneres de RM son particularmente apropiados para obtener imagenes de los tejidos
blandos del cuerpo. Difieren de la tomografia computarizada (TC), en que no usan la radiacion
ionizante de los rayos X. Es posible obtener un mejor contraste entre cerebro, médula espinal,
nervios, muasculos, ligamentos y tendones con la RM que con los rayos X y la TC; por esta razon
la RM se utiliza con frecuencia para obtener imagenes de lesiones de rodilla y de hombro.

En el cerebro, la RM puede diferenciar entre la sustancia blanca y la sustancia gris, y también
puede usarse para diagnosticar aneurismas y tumores. Otro tipo de secuencia de RM es la
conocida como Imagen por Resonancia Magnética funcional (RMf). Esta se usa para observar las
estructuras del cerebro y determinar qué areas del cerebro se “activan” (consumen mas oxigeno)
durante varias tareas cognitivas o en estado de reposo. Se utiliza para fomentar el entendimiento
de la organizacion del cerebro y ofrece informacion adicional para evaluar el estado neurolégico
y el riesgo neuroquirargico. [10]

Debido a que la RM no utiliza rayos X u otra radiacion, es la modalidad de imagenes preferida
cuando se requieren imagenes frecuentes para el diagnéstico, especialmente en el cerebro. Sin
embargo, la RM es méas costosa que las imagenes de rayos X o TC.

3.2.3. Riesgos

Aunque la RM no emite radiacién ionizante caracteristica de las técnicas de imagenes de rayos X
y de TC, si emplea un potente campo magnético. EI campo magnético se extiende mas alla de la
maquina y ejerce fuerzas muy poderosas sobre objetos ferromagnéticos; por lo que objetos que
compuestos por estos materiales no deben de ser introducidos dentro de la sala del iman, puesto
que existe el riesgo de que se produzca el “efecto misil” (el campo magnético es lo
suficientemente fuerte como para proyectar una silla, un extintor o cualquier objeto
ferromagnético contra el equipo dentro de la sala del iman). Los pacientes deben notificar a sus
médicos de cualquier condicion médica o implante que tengan antes de una exploracion por RM.
[19]

Antes de someterse a una RM, se debe considerar lo siguiente:

e Personas con implantes, particularmente los que contienen hierro—marcapasos,
estimuladores del nervio vago, desfibrilador- cardioversor implantable, monitores
cardiacos subcutaneos, bombas de insulina, implantes cocleares, estimuladores
cerebrales profundos y capsulas endoscépicas, no deben entrar a una maquina de RM.

e Ruido—el ruido fuerte, comunmente referido como chasquidos y pitidos, asi como la
intensidad del sonido de hasta 120 decibelios en ciertos escaneres de RM, puede
requerir proteccion especial para los oidos.

e Estimulacion Nerviosa—a veces se produce una sensacion de espasmos debido a los
cambios bruscos de campos en la RM.



e Medios de contraste—Ilos pacientes con insuficiencia renal severa que requieren dialisis
podrian correr el riesgo de contraer una enfermedad rara, pero seria llamada fibrosis
nefrogénica sistémica, que puede estar ligada al uso de ciertos medios que contienen
gadolinio, como la gadodiamide y otros. Aungue no se ha establecido una correlacién
causal, las normas actuales en los Estados Unidos recomiendan que los pacientes de
dialisis solo deben recibir medios de contraste con gadolinio cuando sea esencial, y que
la dialisis se debe realizar tan pronto como sea posible después del estudio para retirar el
medio de contraste del cuerpo con prontitud.

e Embarazo—aungue no se han demostrado efectos en el feto, se recomienda evitar los
escaneos de RM como precaucion, especialmente en el primer trimestre del embarazo
cuando los 6rganos del feto se estdn formando y los medios de contraste, si se usan,
podrian entrar en el flujo sanguineo fetal.

o Claustrofobia—a las personas aun con leve claustrofobia les puede ser dificil tolerar
largos tiempos de escaneo dentro de la maquina. La familiarizacion con la maquinay el
proceso, asi como las técnicas de visualizacion, sedacion y anestesia, proporcionan a los
pacientes mecanismos para superar su malestar. Mecanismos adicionales de adaptacién
incluyen escuchar masica o ver un video o pelicula, cerrar o cubrirse los 0jos, y sostener
un boton de panico. La RM abierta es una maquina que esta abierta por los lados en
lugar de ser un tubo cerrado en un extremo, por lo que no rodea completamente al
paciente. Fue desarrollada para satisfacer las necesidades de pacientes que se sienten
incomodos con el tanel estrecho y los ruidos de la RM tradicional, y para pacientes
cuyo tamafio o peso hacen que la RM tradicional sea impréactica. La novedosa
tecnologia de RM abierta proporciona imagenes de alta calidad para muchos, pero no
todos los tipos de exdmenes.

3.2.4. ldentificacion de lesiones en las RM

Debido a lo explicado anteriormente sobre las potenciacionesT1 y T2, en una exploracion que
sigue la potenciacién T1, el liquido cefalorraquideo (LCR) se muestra hipointenso y la sustancia
gris emite una sefial baja por lo que se ve més hipointensa en las iméagenes que la sustancia blanca,
la cual se ve mas hiperintensa ya que emite una sefial mas alta.

A continuacién, en la Figura 4, podemos ver en la imagen de la izquierda (a), una imagen
potenciada T1 en la que las manchas hiperintensas son lesiones de largo plazo, esto es, en las que
la hiperintensidad T1 persiste durante mas de 6 meses, lo cual indica un dafio severo y pérdidas
axonales. En la imagen de la derecha (b) realizada tras la inyeccién de contraste de gadolinio,
podemos ver manchas blancas (hiperintensas), las cuales son lesiones de corto plazo,
normalmente de unas 6 u 8 semanas, que indican nueva actividad inflamatoria de la enfermedad



Figura 4: a) Estandar T1 b) Mejora con gadolinio

En cambio, en una potenciaciéon T2, todo se invierte, la sustancia gris se ve palida, la sustancia
blanca se ve méas oscura y el LCR se ve hiperintenso. En la Figura 5, podemos ver en la imagen
de la izquierda (a), lesiones de largo plazo que se identifican como manchas de color gris claro y
que indican una presencia general de lesiones y de la enfermedad. En la imagen de la derecha (b),
se distinguen mejor las lesiones debidas a la Multiplo Esclerosis con respecto de la sefial T2
procedente del LCR.

Figura 5: a) Estandar T2 b) T2 FLAIR

Las diferentes lesiones también emiten diferentes sefiales. En lo que nos concierne, una lesion de
Esclerosis Mdltiple en la sustancia blanca emite una sefial alta en exploraciones T2 y FLAIR, lo
gue se ve como una especie de mancha blanca. Mientras que en las exploraciones potenciadas en
T1 las lesiones se identifican mediante manchas mas oscuras, informacion a tener en cuenta a la
hora de hacer la exploracion de la segmentacion obtenida de la porcion de médula elegida. Esto
lo podemos observar en la Figura 6.

Otra técnica para ver mejor las lesiones, es el contraste. El sistema nervioso central esta protegido
por la barrera hematoencefalica, la cual se encarga de detener aquello que pueda perjudicarlo al
entrar en contacto con él. Como ya sabemos, en los pacientes con Esclerosis Mdltiple, esta barrera
es atravesada y las células del sistema inmunoldgico pueden atacar la capa de mielina de los
nervios, causando lesiones.

Con el fin de ver nuevas lesiones dificiles de observar en una RM sin contraste (por lo general las
mas recientes, alrededor de dos a seis semanas) y para ayudar a mostrar qué lesiones estan activas
y cuéles no, con el objetivo de decidir sobre el tratamiento mas adecuado, se utiliza el contraste.
[12]



El contraste con gadolinio actla de la siguiente forma: si la barrera esta dafiada deja al gadolinio
entrar y habra restos de color blanco brillante de gadolinio dentro del cerebro o la médula espinal,
lo que nos mostrara donde estan las “brechas” en la barrera y saber cuando el sistema
inmunoldgico esta provocando activamente nuevos dafios. Ver Figura 6.
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Figura 6: Visualizacion de lesiones segun distintas técnicas.

En los casos en que la lesidn sea muy reciente, es decir, esté recién activada, la zona de los nervios,
aungue esté algo inflamada, sigue estando mas o menos intacta y tiene la densidad normal del
cerebro, por lo que, en una resonancia magnética normal, no suele percibirse. En cambio, si se
inyecta contraste en el torrente sanguineo, los vasos se dilataran y llegara mas sangre a la zona,
por lo que las areas seran mas destacadas y se mostraran mas brillantes en el cerebro que una vieja
lesién con cicatrices, apareciendo estas nuevas lesiones mas claras.

Ademas de esto, las lesiones hiperintensas de edad avanzada que han sufrido reactivacion (un
nuevo ataque), mostraran un aro o anillo atin mas brillante, el cual es especialmente caracteristico
de la Esclerosis Multiple. Ver Figura 7.

T2 T1 T1 + gadolinium

Figura 7: Visualizacion de lesiones en T2 y T1.



3.2.5. Orientacioén de las adquisiciones. Planos anatémicos.

Los planos anatdmicos [20] son unos planos hipotéticos que se utilizan en el campo de la
anatomia, biologia y fisiologia, para cortar el cuerpo humano de forma imaginaria, con el fin de
describir la ubicacion de las estructuras (musculos, huesos, articulaciones, 6rganos, etc.) o la
direccién de los movimientos (flexion, rotacion, extension, etc.). Tanto en la anatomia humana
como también en la anatomia animal, se hace uso de tres planos principales que son: (Ver Figura

8)

ZONA POSTERIOR

El plano transversal o axial (lateral, horizontal) el cual divide el cuerpo en porciones
craneales y caudales (cabeza y cola).

El plano sagital o también llamado plano medial, longitudinal o anteroposterior, el cual
es un plano paralelo a la sutura sagital. Divide el cuerpo humano en izquierda y
derecha. nariz

El plano coronal o también llamado plano frontal (o plano vertical) el cual divide al
cuerpo en las porciones dorsal (posterior) y ventral (anterior o frontal).
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Figura 8: Formas de adquisicion de imagen.



Estos planos anatémicos son perpendiculares entre si y permiten describir la localizacion de los
distintos componentes corporales. En la practica podrian existir muchos planos sagitales; sin
embargo, solo hay un plano cardinal-sagital. El término cardinal se refiere al Unico plano que
divide el cuerpo humano en segmentos iguales, con exactamente la mitad del cuerpo a cada lado
del plano cardinal. El término plano cardinal aparece en algunos textos como el plano principal.
Los términos son intercambiables.

El plano anteroposterior que pasa por la mitad de la linea mediana del cuerpo es el mediano o
sagital (porque se alinea con la sutura sagital del craneo). Existen planos anatémicos
paramedianos o parasagitales paralelos al mediano. El plano mediano divide el cuerpo en mitades
iguales derecha e izquierda.

El plano anatomico que va de un lado al otro del cuerpo, es decir, de izquierda a derecha o
viceversa es el frontal Ilamado también coronal por tener la misma direccion que la sutura coronal
del craneo. Divide al cuerpo en partes o porciones anterior y posterior.

3.3. Estandar de Imagenes Médicas DICOM

En este apartado se va a explicar e ilustrar el estandar de imagenes médicas DICOM, con el cual
hemos tenido que tratar durante todo el desarrollo de esta herramienta.

3.3.1. Introduccidn

En los afios 70’s surgieron las necesidades de almacenamiento y manipulacion de imagenes
meédicas debido al nacimiento de la tomografia computarizada (CT Computed Tomography)
como medio de diagndstico basado en imagenes digitales. Desde ese momento, son varias las
técnicas de obtencion de imagenes que se han desarrollado, como la medicina nuclear (NM
Nuclear Medicine), la resonancia magnética (MR-Magnetic Resonance), la radiografia
computarizada (CR- Computed Radiography) y la angiografia por sustraccién digital (DSA-
Digital Subtraction Angiography), entre otras. Gracias a estas técnicas ha sido posible la
generacion de diferentes tipos de imagenes médicas digitales para diagn6stico y en consecuencia,
se ha incrementado la produccion de las mismas.

Esto ha significado una complicacion en el manejo de las imagenes, sobre todo en la impresion y
almacenamiento, llevando a la necesidad de medios de almacenamiento mas apropiados que las
impresiones en papel o en placas radiograficas, por ejemplo, y también a métodos de transferencia
entre dispositivos de diferentes compafiias.

Para el caso de las imagenes médicas, ademas de los atributos de la imagen y de la imagen misma,
normal o comprimida, se agregan datos demograficos y de identificacion del paciente,
informacién acerca de las condiciones de adquisiciéon y, en algunos casos, informacion del
examen, serie a la que pertenece la imagen y orden que guarda en un estudio.

Por lo tanto, es necesario contar con sistemas de informacion que ofrezcan una alternativa en el
manejo de iméagenes médicas a gran escala, facilitando todas las actividades relacionadas con las
mismas en beneficio de los pacientes de un hospital. [13]



3.3.2. Los Sistemas PACS

Los sistemas PACS (Archivos de Imagenes y Sistemas de Comunicacién), son una alternativa en
el manejo de imagenes digitales en forma eficiente y a gran escala, a través de dispositivos
conectados en red que ofrecen una serie de servicios que dan soporte a la operatividad de un area
(radiologia en este caso de aplicaciones médicas). Ver Figura 9.
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Figura 9: Sistemas PACS.

3.3.2.1. Beneficios

Las ventajas que un sistema PACS ofrece sobre un manejo manual de imagenes son:

e Se tiene una probabilidad de perdida de practicamente cero al establecer un esquema
de respaldo en la informacidn, en donde intervienen discos magnéticos, discos dpticos
y unidades de cinta, como dispositivos de almacenamiento.

e Se ahorra tiempo en los procesos de recuperacion de imdagenes.

e Se obtiene una organizacién en estudios que requieren varias imagenes (por ejemplo,
almacendandolas en un solo archivo).

e Se facilita la consulta de imagenes, de tal forma que, una imagen puede ser observada
por varios usuarios en lugares distintos al mismo tiempo.

e Se facilita el trabajo de diagndstico, si los datos de una imagen pueden ser mejorados
realizando algun tipo de procesamiento.

e Se obtiene la facilidad de transmitir una imagen a un lugar remoto del hospital via una
red de telecomunicacion.



e Se pueden mantener en el sistema imagenes durante mucho tiempo gracias al disefio
del esquema de almacenamiento del sistema.

e Se tiene la posibilidad de hacer comparaciones de imdagenes de diferentes pacientes,
con el mismo padecimiento.

e Se puede incorporar la informacién de diagndstico a las imdgenes.

e Se puede integrar el sistema PACS a otros sistemas de informacidn del hospital, tales
como: el sistema de informacion hospitalario (HIS-Hospital Information System) [14] o
el sistema de informacidn de radiologia (RIS Radiology Information System) [15].

e Setiene la posibilidad de consultar bancos de imdgenes con patoldgicas similares con la
finalidad de apoyar la capacitacion y la ensefianza de radidlogos en formacion.

3.3.3. El Estandar DICOM

Este estandar describe el formato de archivos y la especificacion de los datos mas importantes de
un paciente en la imagen, asi como el encabezado requerido, consiguiendo asi un lenguaje comdn
a distintos sistemas médicos. De esta forma, con estos archivos con extension “.dcm” las imagenes
vienen acompafadas de mediciones, calculos e informacién descriptiva relevante para
diagndsticos.

3.3.3.1. Formato de un archivo DICOM

Un archivo DICOM contiene una cabecera que almacena informacién sobre el nombre del
paciente, el tipo de exploracion...asi como todos los datos que pueden contener informacion de
la imagen en tres dimensiones. Ver Figura 10: Estructura de un archivo DICOM.
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Figura 10: Estructura de un archivo DICOM.



El Header esta formado por un preambulo de 128 bytes que no tiene porqué contener informacién
DICOM vya que es usado para compatibilidad con otros formatos de ficheros, seguido por un
prefijo de 4 octetos DICOM. Ver Figura 11: Estructura del header.

Preambulo Prefijo
128 octetos 4 octetos="D""1",'C","M"’

Figura 11: Estructura del header.

Si el preambulo del archivo no es utilizado para una puesta en practica especifica, los 128 octetos
seran fijados a 00H. Cuando se quiera permitir a un uso multimedia tener acceso a las imagenes
almacenadas en el Data Set, el predmbulo tendré la informacion necesaria para ello. Es decir, el
mismo archivo se puede alcanzar de dos maneras: por un uso multimedia usando el preAmbulo y
por un uso de DICOM que no hace caso del predmbulo.

Un Data Set contiene informacidn sobre un caso de un paciente. Se compone de diferentes Data
Elements que son etiquetas que contienen informacion importante del conjunto del Data Set y
esta formado por:

- Tag: Etiqueta de identificacion.

- VR: Valor de representacién que indica el tipo de dato almacenado (entero, real, cadena
de caracteres, etc.)

- Value Length: Indica la longitud del dato.

- Value Field: Datos, proporciona informacion del paciente, analisis realizado, o de la
imagen obtenida, dependiendo del valor de la etiqueta.

Data Set . o
—_—  order of transmission —_—

Data l_lcmA Data Elem Data EIZ » » » Data Elem

Data Element

Tag V:? ,_f:"gfh Value Field

I— optional field - dependent on
negotiated Transfer Syntax

Figura 12: Composicion de un DataElement.



3.4. Biomarcadores de imagen

Los radi6logos tienen en la actualidad el reto de traducir los nuevos descubrimientos biolégicos,
los diferentes mecanismos de la enfermedad y los avances en la investigacién preclinica, en una
realidad clinica asistencial a través de parametros y mediciones obtenidas de las imagenes. Estas
caracteristicas deben facilitar la toma de decisiones en una asistencia personalizada al demostrar
con claridad los principales procesos y resultados clinicos que afectan al paciente, representando
las anomalias principales de la enfermedad, prediciendo el prondéstico, estadificando la extension
de las lesiones, y definiendo los resultados del efecto del tratamiento. Un buen ejemplo de
medicina personalizada es la promocion y adopcién de los biomarcadores de imagen y la
radiémica en un contexto clinico.

Los avances en la imagen digital y la computacion han permitido en los Ultimos afios producir
unos estudios radioldgicos de una alta calidad y con un control de la sefial adquirida en la imagen,
relacionada esta con los componentes subrogados del pixel a los que representa. Estas imagenes
médicas, adquiridas con los equipos actualmente disponibles, generan una extensa informacion
que, bien estructurada, es muy Util en la asistencia a los pacientes.

Ademas, la expansion masiva de la potencia de calculo computacional ha permitido aumentar la
velocidad y la capacidad de procesamiento de las imagenes médicas y la calidad del modelado de
su sefial. Este progreso genera una informacion cuantitativa que no podia visualizarse previamente
en las imagenes fuente originales y que representan la aportacion radiolégica a un tratamiento
seguro, personalizado y eficiente [21].

Los biomarcadores de imagen permiten extraer de las diferentes imagenes médicas adquiridas en
los equipos disponibles, distintas caracteristicas bioldgicas de una forma objetiva. [22]. Estas
caracteristicas extraidas representan diversas propiedades de los tejidos y/o las lesiones.

Como la imagen in-vivo de un sujeto no destruye el tejido ni las lesiones evaluadas, los
biomarcadores de imagen permiten realizar pruebas de reproducibilidad, repetitividad y estudios
longitudinales de evaluacién de respuesta al tratamiento mediante examenes «testretest». Estos
estudios seriados son factibles dado que pueden repetirse los experimentos y las mediciones tan
frecuentemente como se desee.

Los biomarcadores de imagen proporcionan una informacion relacionada con la situacion
biolégica particular de un individuo o un paciente para una determinada propiedad analizada.

Para implantarse en la practica clinica, deben estar ampliamente disponibles, ser reproducibles,
calcularse desde imagenes estandarizadas en sus parametros de adquisicion, y a través de unos
algoritmos de analisis de sefiales y modelado dindmico lo mas consensuados posible. Por Gltimo,
estos biomarcadores deben estar validados en términos de precision y eficacia.
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Figura 13: Mapa de procesos en el desarrollo de Biomarcadores

En la era de la Medicina personalizada, los biomarcadores de imagen representan el esfuerzo
cientifico de la Radiologia para estudiar las propiedades y el comportamiento de las diferentes
lesiones y los tejidos, en un intento por describir y observar con exactitud los aspectos mas
importantes de la enfermedad. Para hacerlo de una forma adecuada, deben aplicarse todas aquellas
herramientas informaticas y de mineria de datos que permitan analizar los diferentes sistemas
biolégicos y sus relaciones. La investigacion y la innovacion en Radiologia debe realizarse pues
en equipos de trabajo multidisciplinarios y colaborativos.

Con los biomarcadores de imagen, los radiélogos y los médicos nucleares deben colaborar en el
desarrollo de una nueva taxonomia de la enfermedad y un fenotipado més preciso de su expresion
en un individuo concreto, impulsando los avances en imagen con una integracioén y comprension
mayor de la gendmica y las vias moleculares de la enfermedad.

De tener éxito, estos avances podrian ayudar a definir fenotipos de valor pronostico que ayudaran
a clasificar la lesion. Los biomarcadores deben ser capaces de predecir una respuesta al
tratamiento y también evaluar precozmente esta respuesta, permitiendo cambiar lo antes posible
a terapias mas exitosas y abandonar los tratamientos ineficaces.



4. Metodologia

En este capitulo vamos a exponer los métodos y procedimientos que hemos empleado para
desarrollar la herramienta de segmentacion semiautomatica que tenemos como objetivo principal
del proyecto.

Antes de profundizar en la metodologia, en la Figura 14, podemos ver un esquema que muestra
el orden que deberéa seguir el usuario al interactuar con nuestra herramienta de segmentacion.
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Figura 14: Flujo de funcionamiento de la herramienta de segmentacion

En éste esquema se pude ver gque todo el proceso, hasta llegar al producto final (la porcién de
meédula segmentada), es secuencial. El usuario debera ir realizando sencillas interactuaciones con
la aplicacién las cuales son descritas a continuacion.



4.1. Casos de pacientes reales

Tras la vision de necesidad y definicién del proyecto a desarrollar, fue necesaria la visita al
Hospital Universitario y Politécnico de La Fe con el fin de recolectar casos de pacientes de
Esclerosis Multiple reales con los que empezar a trabajar y familiarizarse en cuanto al manejo de
los archivos de imégenes médicas DICOM. Estos casos, tras su obtencion del repositorio PACS
del Hospital Universitario y Politécnico La Fe (HUPLAFE), fueron anonimizados con el fin de
respetar la privacidad y cumplir con las guias de buenas précticas clinicas.

Estos estudios, estan adquiridos sobre distintos planos (sagital, axial, coronal u oblicuo), y
utilizando distintas secuencias (T1, T2, spin echo) sobre las regiones anatémicas de interés para
el diagndstico y seguimiento de la EM (region cervical y cerebral). Ver Figura 15.
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Figura 15: Contenido de un estudio



Utilizaremos para nuestro propdsito el stack de imagenes que cubre la zona cervical mediante
imagenes de corte axial y adquiridas con la secuencia potenciada en T1, ya que nos permiten una
reconstruccion 3D de la cabeza del sujeto con una buena resolucion y detalle suficiente para,
posteriormente, inspeccionar el volumen y decidir en qué regién daremos inicio a nuestra

segmentacion.
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Figura 16: Parte del contenido de una secuencia axial cervical potenciada en T1



Figura 17: Eleccion de la secuencia de imagenes

4.2.  Manejo de archivos DICOM y construccion del volumen 3D

Para ello, una vez que el usuario haya elegido el caso del paciente a analizar y la secuencia
potenciada en T1 sobre plano axiales de la region cervical, se creard un volumen 3D mediante la
colocacion ordenada y consecutiva de los diferentes cortes o planos. Este volumen tendra como
primera y segunda dimension las de la imagen axial en 2D y como tercera, el nimero de
imagenes/cortes axiales que contiene la secuencia.

Para ordenar de forma mas precisa y segura las imagenes, es preferible, en vez de ordenar segun
el orden en el que aparece el nombre del archivo en la secuencia, obtener el campo SliceLocation
de las cabeceras DICOM y usarlo con este fin, ya que, a veces, la numeracion que tiene la imagen
en su titulo, no corresponde con el orden de adquisicion en el que fue tomada.

En la Figura 18 podemos entender mejor la dindmica seguida con un ejemplo de reconstruccién
de un volumen 3D mediante imagenes axiales cerebrales. Como podemos observar, en este caso
se ha obtenido un volumen 3D mediante 27 imagenes axiales de tamafio 128x128, es decir, un
volumen de 128x128x27.



Figura 18: Volumen 3D formado a partir de imagenes axiales

Una vez almacenado el volumen, el usuario puede recorrerlo en el plano de corte coronal (de
frente), sagital (de lado) o axial (desde arriba) gracias a una reconstruccion multiplanar (RMP)
echa sobre el volumen isotropico almacenado, siendo sobre un plano sagital donde se deberé
escoger el punto de referencia y que dara inicio a la segmentacion de la porcion de médula
espinal.

El cambio de plano que visualizamos, se elige mediante tres comodos botones que incluimos en
la interfaz grafica.

Dichos botones nos permitiran navegar por el volumen, de manera que:

- Plano coronal: recorremos el volumen realizando cortes en la primera dimension del
volumen 3D. Mostrando la imagen de frente.

- Plano sagital: recorremos el volumen realizando cortes en la segunda dimensién del
volumen 3D. Mostrando la imagen de lado.

- Plano axial: recorremos el volumen realizando cortes en la tercera dimension del volumen
3D. Mostrando la imagen desde arriba.
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Figura 19: Plano coronal, sagital y axial

4.3. Interaccion manual del usuario

Cuando el usuario, en el plano sagital, haya llegado a un corte en el que considere que tiene una
buena visualizacién de la médula espinal y que esta aproximadamente en la zona central de ésta
(en el corte que con mas anchura vea el canal de la médula), debera seleccionar el punto semilla
que sera referencia de nuestra segmentacion pulsando el botén Cord point de la interfaz gréfica.
Ver Figura 20.

Al introducir este punto, el software calculard y mostrara una linea con inicio en dicho punto y
longitud, en pixeles, equivalente a la longitud fisica real de médula que queremos segmentar, dato
que previamente hemos introducido como parametro de entrada (5-10 cm).

Para calcular esta longitud en pixeles volvemos a recurrir a la informacion que contienen las
cabeceras DICOM, esta vez al parametro Space Between Slices, el cual se define como la distancia
en mm que hay de centro a centro de cortes adyacentes. Por lo que, en nuestro caso, para calcular
el nimero de cortes que nos interesa analizar para obtener la segmentacién, debemos aplicar la
siguiente formula:

longitud de la segmentacion (mm) (1)

necortes = -
SpaceBetweenSlices
Siendo el primer corte de interés el marcado por el punto semilla inicial y el ultimo el
correspondiente a la suma del primer corte de interés mas el obtenido de la férmula anterior.

Dicha linea recta aparecera inicialmente hacia abajo y el usuario debera re-orientarla por el canal
de la médula espinal, con el fin de obtener una mejor orientacion del recorrido que sigue dicho
conducto y en consecuencia obtener puntos semilla intermedios mediante la interpolacion de ésta
recta, a los cuales iremos accediendo para ir desplazando el punto semilla a lo largo de la
trayectoria de la médula, cuando nos sea necesario, en cada invocacion al algoritmo de Region
Growing.
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Figura 20: Linea de referencia orientada por el usuario

La eleccion de la regién de interés a segmentar a partir de un punto inicial, como acabamos de
describir, es el método principal, pero el estudio de algunos casos nos ha conducido a la necesidad
de incluir otra opcién en nuestra interfaz grafica (ver Figura 21) mediante la cual, la zona de
interés se determinara mediante la introduccidn de tres puntos que sigan el recorrido de dicha
zona.

La razdn de ello es que algunos pacientes tienen una curvatura en la trayectoria de la médula
espinal tan acusada, que resulta imposible hacer una buena aproximacion de ésta trayectoria a
partir de una linea recta, por lo que se necesita un poco mas de interaccién del usuario.
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Figura 21: Segmentacion a partir de 3 puntos

En este caso, el usuario debera marcar el punto donde desea que comience la herramienta a
segmentar (primer punto de referencia), después se le preguntard por la longitud de segmentacion
que desea (5-10 cm) y, como en los casos anteriores, también aparecera una linea desplazable que
orientara al usuario de la longitud en pixeles equivalente a la longitud real de médula que
queremos segmentar, de ésta forma ser& capaz de saber en qué tramo de médula debe colocar los
dos puntos de referencia restantes.



4.4, Algoritmo de segmentacién: crecimiento de regiones (Region growing)

Llegados a este punto, ya tenemos identificadas las imagenes axiales que componen la zona de la
médula que queremos segmentar y también los puntos que introduciremos como semilla en el
algoritmo de crecimiento de regiones que sera utilizado en la etapa de la segmentacion.

Dicho algoritmo, se basa en la expansion de las semillas obtenidas anteriormente de forma
iterativa, de manera que si la intensidad de un voxel vecino a la semilla es cercana y cumple
ciertos criterios con respecto a la intensidad del véxel semilla, sera incluido en la zona de intereés,
esto es, considerado como médula espinal. Este procedimiento se repetird secuencialmente en
cada imagen axial que forma parte de la zona de médula de interés.

Este algoritmo, lo llamamos, en cada imagen axial que compone la zona a segmentar, mediante
la siguiente instruccion de MatLab:

[P, J] = regionGrowing3D(cIM, initPos, thresvVal, maxDist, tfMean,
tfFillHoles, tfSimplify)

Para la cual necesitamos conocer:

- cIM: imagen en 2D que vamos a segmentar, en nuestro caso una imagen axial.

- initPos: coordenadas de la semilla en la imagen 2D a segmentar. En nuestro caso, estas
coordenadas serian, referencidndolas al volumen completo en 3D inicialmente creado:
o como coordenada Y de la semilla, el corte sagital que hemos escogido en los
primeros pasos para introducir el punto inicial.
o como coordenada X de la semilla, la ubicacion en el eje horizontal visto desde el
corte sagital de los puntos interpolados también en el primer paso. Es decir, que
el eje horizontal (X) en la vista sagital, se corresponderia con el eje vertical (X)
en la vista axial.

z:n? imagenes axiales

x: dimension vertical de
laimagen axial

y: dimensidn horizontal
de la imagen axial

Coronal Sagital

Figura 22: Correspondencia entre dimensiones 3D y 2D



- thresVal: es el valor umbral a partir del cual se decide si el pixel que se esta examinando
pertenece a la zona que queremos segmentar o no. De manera que si el valor de intensidad
de ese pixel es menor gque la media de la zona de interés mas ese umbral y a la vez es
mayor que la intensidad media de la zona de interés menos ese umbral, se le afiadira a la
zona segmentada, si no, serd excluido. Mas adelante se explica como se determina dicho
parametro.

- maxDist: maxima distancia a la posicion de la semilla inicial, en pixeles, que el algoritmo
recorrerd para buscar posibles vecinos pertenecientes a la futura region segmentada. Méas
adelante se explica como se determina dicho parametro.

- tfMean: es un parametro que se marca como verdadero o falso. Si es verdadero, en cada
iteracion de comprobacion de pixeles pertenecientes a la region, se va actualizando el
valor de gris medio de dicha regidn, el cual luego es utilizado, junto con el valor del
umbral descrito anteriormente, para incluir o no un pixel vecino en la region segmentada.
Si se marca como false, ese valor de gris sera siempre el que tenga la semilla inicial. En
nuestro caso, lo marcamos como verdadero y vamos utilizando el valor medio de gris de
la region que se va formando iterativamente.

- tfFillHolles: parametro que también se introduce como verdadero o falso. Si es verdadero,
el algoritmo, en la mascara final, rellena los huecos que hayan quedado rodeados de
pixeles considerados como pertenecientes a la zona de interés. En nuestro caso, lo
marcamos como verdadero, por lo que damos por hecho que un véxel que esta rodeado
de otros que han sido marcados como pertenecientes a la region de interés, también sera
perteneciente a ésta.

- tfSimplify: pardmetro que se introduce como verdadero o falso. Reduce el nimero de
vértices para simplificar la ejecucion del algoritmo. Lo marcamos como falso ya que, tras
varias pruebas, comprobamos que aumentaba el tiempo de ejecucion y no la calidad de
los resultados.

4.5. Determinacion del valor umbral

Antes de dar inicio a la ejecucion del crecimiento de regiones, se realiza un analisis de los cortes
axiales que segmentaremos con el fin de, para cada uno de ellos, tener un valor umbral y un valor
de maxima distancia entre la semilla y el ultimo pixel que se examinara como posible componente
de la regiodn, es decir, los valores thresVal y MaxDist que hemos definido anteriormente.

Para ello, se sigue la siguiente dindmica. Conocemos la posicion de la semilla en el corte axial y,
por lo tanto, también su valor de intensidad, ahora lo que hacemos es recorrer cada pixel hacia la
derecha e izquierda de dicha semillay estudiar si su valor de intensidad esta dentro de cierto rango
de valores que se consideraran como componentes de gris pertenecientes a la médula espinal, los
cuales tienen mayor intensidad que cuando se llega al liquido que la rodea.

Con esto, lo que pretendemos es obtener una grafica que nos permita ver la diferencia de niveles
de gris entre lo que se considera médula y el liquido circundante a ésta que nos marca el final de
nuestra region de interés, como en la imagen que se muestra a continuacion.
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Figura 23: Variacion de niveles de gris médula-liquido circundante

En la primera iteracion se calcula la mediana de intensidad de la semilla y los dos pixeles
colindantes para tener un valor més generalizado, en las siguientes iteraciones, si el pixel que se
analiza es mayor que el 75% de esa mediana, se incluye como médula y si no, se corta la zona de
interés. Esto se hace tanto examinando en sentido izquierdo como en sentido derecho de la semilla
y recalculando la mediana cada vez que se afiade un nuevo pixel.

Las marcas verdes que observamos en la grafica de la Figura 23, indican las posiciones en las que
el valor de gris deja de ser mayor al 75% de la mediana que hemos ido calculando, y la marca
roja indica la posicion y valor de la semilla.

En la Figura 23, podemos observar la gréafica correspondiente a la variacion de los niveles de gris
de esa linea horizontal blanca que hemos ido determinando y que vemos que atraviesa la médula
en la Figura 24.

Figura 24: Linea de deteccion de la médula

La siguiente figura corresponde a la posicién de la semilla en la imagen axial.

Figura 25: Posicion de la semilla en el corte axial

Una vez conocido esto, el umbral se determina como el 40% de la diferencia entre el valor maximo
y minimo de gris que queda dentro del rango de las marcas que sefialamos como verdes. Es decir,
de esa linea blanca que trazamos, nos quedamos con el valor maximo y minimo de gris y
calculamos su diferencia.

Esto lo hacemos asi para ser méas restrictivos y asegurar que el pixel que examinemos, va a ser
con seguridad mayor que el valor minimo de gris y menor que el valor maximo, ya que, por



ejemplo, si eligiésemos como valor umbral, el 50% de la diferencia entre el valor maximo y
minimo, nos arriesgariamos demasiado a que en las Gltimas iteraciones de la segmentacion,
cuando el valor de intensidad medio al que se le aplica el umbral y nos marca el limite, es mas
generalizado, diésemos por validos pixeles que en realidad, estan fuera de la zona de intereés.

En este proceso, como hemos dicho anteriormente, calculamos también la méxima distancia entre
la semilla y el ultimo pixel que se examinara como posible componente de la regién. Para ello,
nos quedamos con los valores de pixel marcados en verde en la gréafica, los que delimitan la
anchura de la médula, y restamos el mayor (pixel que marca el final de la zona medular en la
imagen axial) con el menor (pixel que marca el inicio de la zona medular en la imagen axial) para
después quedarnos con la mitad de esta resta, algo asi como el “radio” de la médula en pixeles.

ancho de la médula (px)

- (2)

MaxDist (px) =



4.6. Segmentacion

Una vez llegados a este punto, el usuario ya s6lo tendra que pulsar el botdn de “Segmentation”
para que el algoritmo de crecimiento de regiones se aplique en cada corte axial de nuestra zona
de interés, con los parametros calculados en los pasos anteriores.

Con ello, obtendremos una méscara para cada corte axial (ver Figura 26, donde vemos unos
ejemplos de deteccion de médula segmentada (en blanco) sobre la imagen axial), las cuales iremos
colocando en una matriz 3D para tener como resultado final un volumen de mascaras de la
médula, que, al multiplicarlo por el volumen completo creado anteriormente mediante todas las
imagenes axiales, daré lugar a la segmentacion de la médula buscada en 3D. Ver Figura 27.
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Figura 26: Ejemplo de secuencia de médula segmentada sobre la imagen original



Segmentacion en 3D

300
250 4
200 4
N 150
100 4

50

200

| volume=8. 7044 cm

250

Figura 27: Porcién de médula segmentada en 3D



5. Resultados

En este apartado veremos una serie de ejemplos procedentes de los 9 casos que obtuvimos del
repositorio PACS (Picture Archiving and Communication System) del HULAFE con el fin de
analizarlos y estudiar el rendimiento de nuestra herramienta.

Paciente 1 | 2 | 3]4] 5 |6]7 8 9
HgeEe Optima Signa
maquina c!e Signa HDxt MR360 HDxt
Resonancia
Genero F FIM|F| M | F|F M F
paciente
Edad 34 40 | 38 | 48 | 36 | 35 | 13 43 38
Peso 60 60 | 75 | 47 | 77 | 60 | 50 79 65
Imagenesen | . 106 | 112 | 106 | 212 | 116 | 106 316 118
secuencia
Grosor de la 1 14 | 14 |14 ] 14 |14 14 1 1.4
slice
Filas por 512 | 256 | 256 | 256 | 256 | 256 | 256 256 256
imagen
Columnas 512 | 256 | 256 | 256 | 256 | 256 | 256 256 256
por imagen
Tamafio del | 0.4297/ 1.0156/ | 0.9375/
pixel 0.4297 0.9375/0.9375 10156 | 0.9375
Bits 16 16 | 16 | 16 | 16 | 16 | 16 16 16

Tabla 1: Informacion de cada caso de los pacientes analizados

5.1. Dependencia de la interactuacion del usuario

Vamos a ver algunas situaciones que tienen lugar durante la obtencién de algunos de los
parametros de entrada que son necesarios cuando llamamos al algoritmo de segmentacion. Estos
son los valores thresVal y MaxDist, descritos anteriormente en el apartado 4.4 de la metodologia.

El éxito de éste calculo estd muy ligado a la posicion de la semilla en cada imagen axial, es decir,
a la interaccién del usuario, ya que cuanto mas centrada en la médula quede la linea que éste debe
orientar al introducir el punto de referencia, mejor posicionada estara la semilla al cambiar al
plano axial, lo cual depende también de la eleccidn de imagen sagital que el usuario haga para
introducir el punto de referencia, la cual deberia ser en la que mejor se vea e identifique la médula,
es decir, donde méas ancha ésta se vea, con el fin de que la semilla, al pasar al plano axial, esté lo
mas centrada posible en la médula.

Un ejemplo de linea correctamente orientada y de una imagen sagital en la que la médula se
observa bien es el que podemos ver en la siguiente imagen:



Figura 28: Linea de referencia correctamente centrada en la médula

Mientras que, en la siguiente, la imagen sagital escogida no es éptima (vemos que corresponde a
una zona donde la médula empieza a estrecharse) y ademas la linea de referencia estd muy al
borde de la zona de interés.

Figura 29: Ineficaz eleccion del usuario

Esta mala eleccion se extrapola, como ya hemos dicho, a la posicién de las semillas, ya que de
ello depende que éstas queden perfectamente centradas en la médula al pasar al plano axial o no.



Flgura 30: a) Semllla mal centrada, b) Semllla correctamente centrada

5.2. Deteccion de la transicion médula-liquido circundante

Aunque la eleccion del usuario sea la dptima , puede darse el caso, durante el calculo de thresVal
y MaxDist , que en la imagen axial, la zona que compone la médula tenga muchas variaciones en
los valores de gris, por lo que al detectar la linea que nos indica el corte medula-liquido
circundante descrita en el apartado 4.3, se confundan bajadas de intensidad provenientes de
pequenas “manchas” en la zona de la médula con las bajadas de intensidad que sefialan la
transicion con el liquido circundante. Estas manchas las podemos ver rodeadas en rojo en el
ejemplo de la Figura 31.
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Linea trazada automaticamente Posicion de la semilla en la imagen axial
Figura 31: Ejemplo de confusion en la deteccion médula-liquido

Recordamos que las marcas verdes que observamos en la grafica superior de la Figura 31, indican
las posiciones en las que el valor de gris deja de ser mayor al 75% de la mediana que hemos ido
calculando, y la marca roja indica la posicion y valor de la semilla.

Para solventar éste tipo de confusiones, el valor de MaxDist que utilizamos en el algoritmo del
crecimiento de regiones, es una media de todos los calculados en cada imagen axial durante la
etapa de ajuste, como indica la ecuacion (3), con el fin de compensar este tipo de fallos.



ancho de la médula (px);

Zi:corte axial 2
@)

MaxDistFinal (px) =

nocortes axiales

Estos fallos a los que nos referimos, se refieren al hecho de que la linea de deteccion unas veces
sea mas grande de lo correcto y otras mas pequefia, y que dicho valor, el cual recordamos es la
méaxima distancia a la posicion de la semilla inicial, en pixeles, que el algoritmo recorrerd para
buscar posibles vecinos pertenecientes a la futura region segmentada, esté mas cerca del correcto,
ya que éste error ocurre en la minoria de las imagenes axiales de interés, siendo normalmente el
calculo de la transicion satisfactorio, como podemos ver en la Figura 32.
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Figura 32: Ejemplo de correcta deteccion transicion médula-liquido

Como podemaos observar, por ejemplo, en la zona rodeada en rojo, dentro de la zona de la médula
no hay ninguna bajada de intensidad lo suficientemente grande previa a la que tiene lugar cuando
llega la transicion médula-liquido como para originar confusion y error, por lo que la linea detecta
la zona perteneciente a la médula correctamente.

5.3.  Segmentacién mediante crecimiento de regiones

Vamos ahora a analizar los resultados de la herramienta teniendo en consideracion los posibles
errores que ésta puede tener y que acabamos de considerar, ya sea por una incorrecta
interactuacion humana o por las limitaciones propias del método de segmentacién utilizado.

En la Figura 33 vemos un ejemplo de una segmentacion correcta. Las imagenes axiales muestran
que la zona de interés, es decir, la médula, es muy homogénea y ésta perfectamente delimitada y
diferenciada del resto de estructuras presentes en la imagen, lo que facilita la segmentacion y no
conduce a que el algoritmo confunda éstas estructuras como pertenecientes a la zona medular, ni
por motivos de cercania en términos de pixeles ni en términos de valores de gris.



Corte axial original Méascara obtenida Zona segmentada en el corte
axial

Figura 33: Médula en posicion optima. Buena segmentacion.

Sin embargo, también nos podemos encontrar casos en los que la médula no se encuentra tan
delimitada y diferenciada del resto de estructuras, ya sea por cercania o por semejanza en los
valores de gris, lo que puede conducir a error y confusion, siendo la segmentacion totalmente
erronea en los peores casos o0 simplemente no estar ajustada totalmente al resultado que seria
Optimo.

En la Figura 34 vemos un ejemplo de lo que acabamos de describir, donde la médula aparece muy
préxima a estructuras semejantes en valores de gris, lo que empeora un poco la exactitud de la
segmentacion.

'-.w. | --

Corte axial original Mascara obtenida Zona segmentada en el corte
axial

Figura 34: Médula en posicion poco favorable.



5.4. Comparacion entre segmentacion manual y semiautomatica. DICE.

Ahora vamos a hacer un analisis de nuestra herramienta mediante la comparacion de la
segmentacién que ésta obtiene con la segmentacién manual que generamos a través de la
aplicacion ITK-SNAP, un software usado para segmentar estructuras en 3D a partir de iméagenes
médicas y el cual tiene un aspecto semejante al de la Figura 35.

Figura 35: Interfaz principal de ITK-SNAP

Para obtener la segmentacion, debemos ir recorriendo todos los cortes pertenecientes al tramo de
médula que deseamos que sea segmentada e ir “coloreando” manualmente y sefialando de rojo
mediante la interaccién con el ratdn la zona que nos interesa que forme parte de nuestra
segmentacién, como podemos ver en la Figura 36.
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Figura 36: Segmentacion de un corte axial en ITK-SNAP

Esta aplicacion nos proporciona un interfaz amigable para poder segmentar manualmente cada
corte perteneciente a la seccion de interés y, finalmente, obtener una segmentacién en formato
NIFTI, la cual se ha convertido posteriormente a DICOM para poder cargarla en nuestra
herramienta desarrollada en Matlab y comprobar qué grado de similitud existe mediante el
coeficiente de similitud para segmentaciones de imagen conocido como Sgrensen-Dice. Este
valor de similitud esta en el rango entre 0 y 1, donde 1 indica que la segmentacion en las dos
imagenes es perfectamente igual y 0 todo lo contrario.

Segmentacion manual Segmentacion de la herramienta Superposicion de ambas mascaras. DICE = 0.88889

Figura 37: Ejemplo de: a) segmentacién manual, b) automatica de nuestra herramienta y c) superposicién

En la podemos Figura 37 ver un ejemplo del resultado de las distintas segmentaciones, donde en
la tercera imagen, la zona blanca corresponde a los valores coincidentes, la magenta a los no
coincidentes que solo se encuentran en la segmentacion automatica y la verde los no coincidentes
que solo se encuentran en la segmentacion manual.

Que el DICE no sea 1, no significa que la segmentacion automatica sea incorrecta, ya que la
manual tampoco es perfectamente exacta e incluso a veces es peor que la que nos proporciona
nuestra herramienta, como podemos ver en los ejemplos de las siguientes figuras.



Segmentacion manual Segmentacion de la herramienta Superposicion de ambas mascaras. DICE = 0.89648

Figura 38: Ejemplo de superposicion de mascaras donde la segmentacion manual es peor que la automatica

En todos los casos analizados y procesados por nuestra herramienta, hemos obtenido
segmentaciones que, comparadas con las obtenidas manualmente, el coeficiente DICE que se
obtiene al comparar las mascaras axiales individualmente, no baja de 0.78.

Como mostrar los coeficientes DICE de todas las imagenes axiales procesadas en cada caso se
traduce en tablas de datos muy extensas y de ardua lectura, en la tabla se muestra, para cada caso,
una media de los coeficientes DICE de las imagenes axiales que componen la segmentacion.

Caso | DICE medio | DICE min | DICE méx @ Desviacion tipica DICE

1 0.8678 0.803 0.9244 0.0258
2 0.831 0.8 0.9382 0.028
3 0.8163 0.71 0.9341 0.04

4 0.8248 0.7021 0.957 0.06

5 0.8361 0.68 0.9641 0.0501
6 0.8777 0.724 0.9704 0.0445
7 0.861 0.7872 0.949 0.0369
8 0.8403 0.0759 0.9586 0.1287
9 0.7888 0.1677 0.9326 0.1388

Tabla 2: Media de coeficientes DICE en cada caso

Como podemaos observar en la Tabla 2, la desviacion tipica de cada caso nos da una referencia
para saber si durante la segmentacion completa hay cierta progresividad y coherencia entre las
mascaras de cada imagen axial que la componen.

Por ejemplo, observamos que en el caso 2, la desviacion tipica del DICE es muy baja, lo que se
traduce en una segmentacién bastante homogénea y estable durante toda su trayectoria. Esto se
debe a causas como la buena distincion entre la médula y el resto de estructuras cercanas. Todo
ello lo podemos ver en la Figura 39.
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Figura 39: Ejemplo de desviacion tipica DICE baja: a) Segmentacion 3D, b) Vista del caso en sagital

En cambio, el caso 9 tiene una desviacion tipica mas alta, lo que da a entender que durante la
segmentacion de nuestro tramo de médula, las mascaras de las distintas imagenes axiales difieren
mucho entre ellas. Esto no deberia de ser asi, ya que, aunque la forma de la médula va variando
durante su curso, esta variacién es muy suave. Dicha diferencia entre mascaras de la médula de
las distintas imagenes axiales, puede deberse a la similitud en valores de gris con estructuras que
estan demasiado cercanas, confundiéndose asi como componentes de la region perteneciente a la
médula espinal.

Esto lo podemos observar en la Figura 40, donde en la segmentacion en 3D vemos como hay
ciertos salientes de la médula que se corresponden, en la vista sagital, con las zonas donde la
médula espinal esta mas cerca de otras estructuras y es mas dificilmente diferenciable.
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Figura 40: Ejemplo de desviacion tipica DICE alta: a) Segmentacion 3D, b) Vista del caso en sagital



5.5.  Segmentacion en 3D

La herramienta desarrollada también nos permite ver el volumen en 3D de nuestra segmentacion.
Obtenido mediante la multiplicacién del volumen creado con las imagenes axiales pertenecientes
a la secuencia axial T1 3D del paciente, con el volumen que formamos a partir de las mascaras
axiales que vamos obteniendo tras la segmentacion automatica.

De esta forma, obtenemos un volumen 3D s6lo de la zona de médula de interés, como podemos
ver en la Figura 41.
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Figura 41: Segmentaciones de cada caso




Observamos en la Figura 41 que existen diferentes intensidades en la porcién de la médula, por
ejemplo zonas hiperintensas (mas amarillas en el falso color) las cuales podrian ser indicativo de
posibles lesiones 0 anomalias de ésta y focos de observacién para un médico interesado en realizar
mejores diagndsticos y estudios.

Como hemos visto en el apartado 3.2.4, en las exploraciones T1 las lesiones se identifican
mediante manchas mas oscuras, lo que en nuestro caso se traduce en valores de gris mayores,
identificados por colores mas amarillentos, como hemos mencionado anteriormente, en el mapa
de color.

Asi es como mediante la interpretacion de la segmentacion y las distintas intensidades en los
distintos puntos de ésta, se pretende facilitar a los médicos la comprensién y estudio en la
Esclerosis Multiple, la monitorizacién de su evolucién y la investigacion de cuales son los
mecanismos responsables de la acumulacion de discapacidad irreversible.



6. Conclusiones

El presente trabajo se ha centrado en el desarrollo de una metodologia de segmentacion de la
médula espinal cervical a partir de iméagenes de Resonancia Magnética para la ayuda al
diagndstico y seguimiento de pacientes de Esclerosis Multiple. Permitiendo obtener informacion
objetiva de relevancia en la progresion y tratamiento de los efectos de la enfermedad

Para ello, se ha revisado la documentacidn existente sobre técnicas actuales de segmentacion e
implementado mediante MatLab [16], [17], [18], un método de segmentacion de imagenes de
Resonancia Magnética creando una interfaz grafica de usuario mediante la cual, el interesado
puede cargar una secuencia de imagenes de RM y seleccionar la posicién inicial y longitud de
médula espinal que desea tener segmentada.

Esto permite al usuario una ayuda al diagnéstico y seguimiento de pacientes con dicha
enfermedad, de manera que le facilita la identificacion de regiones mas intensas las cuales pueden
indicar posibles lesiones y correlar asi la presencia de éstas con el estado de la enfermedad.

Esto es posible con una minima interaccion humana, a partir Unicamente de una linea de
referencia, la cual el usuario debe correctamente posicionar segln el procedimiento descrito en el
presente documento, lo cual facilita mucho el proceso de segmentacion, en tiempo y esfuerzo,
frente a la laboriosa segmentacion manual.

Para verificar el funcionamiento de la herramienta desarrollada, se han recolectado diferentes
casos reales de pacientes con Esclerosis Multiple del Hospital Universitario y Politécnico La Fe.
Los cuales se han segmentado manualmente mediante el software de segmentacion de imagenes
médicas ITK-SNAP, con el fin de la posterior comparacion con nuestra zona de médula
segmentada automaticamente.

Los resultados de las segmentaciones son 6ptimos en todos los casos estudiados, sin embargo,
como hemos ido viendo durante este documento, hay algunas limitaciones que pueden venir
influenciadas por la calidad de la adquisicion y/o por la interactuacion del usuario que puede
conducir a resultados subdptimos de la segmentacion.

Finamente, ésta herramienta es capaz de visualizar el volumen en 3D de la porcién de médula
segmentada junto a un mapa de colores que indica los diferentes niveles de intensidad, todo ello
con el fin de facilitar la comprension y estudio en la Esclerosis Mdltiple, monitorizar su evolucion
e intentar definir los mecanismos responsables de la acumulacion de discapacidad irreversible,
sintoma principal de dicha enfermedad.



7. Lineas futuras

Como lineas futuras tenemos el desarrollo de una nueva metodologia de segmentacion totalmente
automatica de la médula espinal cervical a partir de imagenes de Resonancia Magnética para la
ayuda al diagnostico y seguimiento de pacientes de Esclerosis Mdltiple, capaz de obtener la
volumetria de dicha estructura y ayudar al diagnéstico y seguimiento de pacientes de Esclerosis
Multiple.

Este objetivo se fundamenta en que actualmente, en el manejo clinico de los trastornos del sistema
nervioso central, lo que mas se considera son los criterios cualitativos de la intensidad de sefial
en la médula, pero hay investigaciones que sugieren que tanto el calculo de la atrofia de la médula
espinal como el aprovechamiento de la region de interés segmentada para la deteccion de lesiones
medulares por Esclerosis Mdtiple permitirian obtener informacidn objetiva de relevancia en la
progresion y el tratamiento de los efectos de la enfermedad.

Para ello, se pretende llevar a cabo el desarrollo de técnicas avanzadas basadas en diferentes
modelos, principalmente algoritmos adaptativos iterativos de optimizacion basados en Deep
Learning, niveles cognitivos y/o de comportamiento. De este modo, se quiere llegar a la
automatizacion de los pardmetros de seleccion de las técnicas como: regiones de Interés
(localizacion automatica de la médula), puntos de inicio del crecimiento, contornos iniciales,
morfologia matematica, interpolacion, gradientes, transformadas. ..

Durante el desarrollo, se pretende contar con la valoracion por parte de los radidlogos especialistas
de neurologia del Hospital Universitario y Politécnic La Fe (HUPLAFE), mediante la utilizacion
de la herramienta a modo de apoyo cada vez que se disponga de un nuevo caso. Integrandola en
la plataforma de biomarcadores de imagen del grupo GIB1230 del HUPLAFE.

Esta plataforma estd ya integrada con el sistema de informacion hospitalario y permite gestionar
pacientes en una cola de trabajo para el analisis de biomarcadores de imagen. La aplicacion esta
desarrollada en web y permite conectar e incorporar nuevos médulos o plugins de analisis de
biomarcadores de imagen, asi como su respectivo informe estructurado.

La ventaja competitiva de esta integracion, frente a otros desarrollos de fabricantes, es que el
radiélogo podré realizar la evaluacion de los biomarcadores directamente desde su puesto de
trabajo, sin la necesidad de trasladar las imagenes del paciente a otros equipos para su analisis.
La plataforma de biomarcadores tiene una conexion de recepcion y envio al sistema de
informacidn centralizada del Hospital (PACS) que facilita la comunicacién de las imagenes y los
respectivos informes estructurados.

El producto final resultante se encontraria muy cercano a mercado, puesto que el prototipo final
desarrollado se validaria desde el punto de vista de la usabilidad en un entorno real como es el
Area Clinica de Imagen Médica del Hospital Universitario y Politécnico La Fe. La inclusion de
estas medidas y del informe estructurado tendria un claro impacto en el diagnéstico y seguimiento
terapéutico de la Esclerosis Multiple, objetivo principal y presente desde el inicio de éste trabajo
Fin de Master.
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