Casa abierta al tiempo

UNIVERSIDAD AUTONOMA METROPOLITANA
Unidad Iztapalapa

Composicion Espacial de Volumenes Cerebrales Fetales
de Ultrasonido usando Mapas Probabilisticos

Tesis que presenta:

M. en C. Jorge Luis Pérez Gonzalez

Para obtener el grado de:
Doctor en Ciencias en Ingenieria Biomédica

Asesores: Dra. Verdnica Medina Banuelos

Dr. Fernando Arambula Cosio

Jurado calificador

Presidente: Dr. Joaquin Delgado Fernandez
Secretario: Dr. Fernando Arambula Cosio
Vocal: Dr. Luis Jiménez Angeles
Vocal: Dr. Miguel Angel Pena Castillo
Vocal: Dr. Boris Escalante Ramirez

15 de Enero de 2018



m ACTA DE DISERTACION PUBLICA

Casa abierta al tiempo

UNIVERSIDAD AUTONOMA METROPOLITANA No. 00030

Matricula: 2111800289

-

Composicién Espacial de

Volumenes Cerebrales Fetales En la Ciudad de México, se presentaron a las 8:30 horas
de Ultrasonido usando Mapas del dia 15 del mes de enero del afio 2018 en la Unidad
Probabilisticos Iztapalapa de 1la Universidad Auténoma Metropolitana, los

suscritos miembros del jurado:

DR. JOAQUIN DELGADO FERNANDEZ
DR. MIGUEL ANGEL PENA CASTILLO
DR. LUIS JIMENEZ ANGELES

DR. BORIS ESCALANTE RAMIREZ
DR. FERNANDO ARAMBULA COSIO

Bajo la Presidencia del primero y con caracter de
~aa Secretario el ultimo, se reunieron a la presentacién de la
e ¥ e Disertacién Publica cuya denominacién aparece al margen,
P para la obtencién del grado de:

DOCTOR EN CIENCIAS (INGENIERIA BIOMEDICA)

DE: JORGE LUIS PEREZ GONZALEZ

y de acuerdo con el articulo 78 fraccién IV del Reglamento
de Estudios Superiores de la Universidad Auténoma
Metropolitana, los miembros del jurado resolvieron:

/\< ﬁNDL‘ AY

~
VISO

K\ Acto continuo, el presidente del Jjurado comunicé al

interesado el resultado de 1la evaluacién y, en caso

aprobatorio, le fue tomada la protesta.

LIC. JULIO CE ISASSI
DIRECTOR DE SIS S ESCOLARES

q 3
DIRECTOR DE LA DIVISION DE CBI PRESIDENTE W VOCAL W
&N AL
- (RN P O P
DR. JOSE GILBERTO CORDOBA HERRERA DR. JOAQUIN DELGADO FERNANDEZ DR. MIGUEL ANGEL PERA CASTILLO
7 - v, J
r 1 ™ 7=
VOCAL SECRETARIO
/ d’/ /
V4
Lt
e
DR (UIS JIMENEZ ANGELES DR. FERNANDO ARAMBULA £0S10
- 7 -y




Dedicado a mi familia
Yuri, Heber y Maria Teresa

por su apoyo incondicional...



IT




Agradecimientos

Finalmente cumplo una de mis metas en la vida, por lo tanto deseo agradecer a todos los que me
acompanaron en este trayecto, comenzando por mi hermano Heber por su incondicional apoyo,
a mi hermana Yuri porque siempre estuvo a mi lado y a mi madre Teresa porque siempre
estuvo al pendiente de mi. También deseo agradecer a mis amigos del posgrado con los que
cursé las diferentes asignaturas y pasé momentos tinicos, a los amigos del laboratorio Omar,
Miguel, Desirée, Pepe, Felipe que me abrieron las puertas y con quienes he aprendido muchas

COSas nuevas.

Quiero dar gracias a todos mis amigos y companeros de la ingenieria que a pesar de que
estamos lejos somos muy unidos. Ademas deseo expresar mi agradecimiento a mis asesores la
Dra. Verénica y el Dr. Fernando por sus consejos y apoyo, a mis profesores el Maestro Oscar,
la Dra. Raquel, el Dr. Miguel Angel, el Dr. Juan Carlos, la Dra. Diana y el Dr. Nassir por sus
ensenanzas. Le doy las gracias al Consejo Nacional de la Ciencia y Tecnologia por brindarme
la oportunidad de continuar con mis estudios a través de una beca con niimero 35879. A todos

los que me apoyaron y que estuvieron conmigo les doy las gracias.

ITI



IV




Abstract

The project presented in this thesis constitutes one of the stages of a system, whose purpose is
the semi-automatic evaluation of fetal health, through the measurement of several indices. This
system is divided into four stages: composition and automatic segmentation of fetal structures;
analysis of the movement of the fetal heart by means of optical flow techniques; extraction of
maternal-fetal indicators from electrocardiographic recordings and automatic classification of
the state of fetal health. The final aim is to assess the maternal-fetal health status, to help in
the clinical screening of difficult cases and to implement this diagnostic tool in remote locations
in a translational manner. In this work we present a contribution to one of the stages of the
described system, which consists of the development of a new spatial composition method of

brain ultrasound (US) volumes.

The phenomenon of occlusion affects fetal US studies from the second trimester, due to cranial
calcification that prevents the passage of US signals, and therefore acoustic shadows are gene-
rated in various brain regions. So far, there are not published studies that seek to deal with the
problem of fetal brain acoustic occlusions in US images, which is important for obstetric ex-
perts to make an adequate assessment of the central nervous system. The composition method
developed in this research is an approach that combines diverse US projections acquired from
different angles, in order to improve image quality, to attenuate artifacts and to reduce multi-
plicative noise. Unlike the reported composition methods, this work proposes a new algorithm
based on an adequate estimation of posterior probability maps from a supervised learning ap-
proach. The main objective of this research was to build a new volume from several US fetal
brain acquisitions, which were affected by a process of acoustic occlusion as a consequence of

cranial calcification.
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The developed methodology was divided into two stages: automatic alignment of multiple pro-
jections of cerebral fetal US, and composition using the weighted euclidean norm as a com-
bination operator. In both cases, posterior probability maps resulting from the supervised

classification process based on texture descriptors were used.

The registration method consisted of automatically aligning two fetal brain studies obtained
from an axial and coronal projection. The obtained results were contrasted with three regis-
tration methods based on intensity, and four geometrical methods based on correspondence.
Our method named Weighted Coherent Point Drift, shows better performance with an error of
6.23+3.82 millimeters, improving performance up to 43 %, compared to the other methods. The
algorithm showed to be less sensitive to outliers, missing data and acoustic shadows, necessary

qualities to register the volumes of fetal US brain.

For information fusion from multiple US projections, the use of weighted euclidean norm was
proposed; weighting factors were assigned using probabilistic maps, resulting from the clas-
sification process of two classes (brain tissue and acoustic shadows). This methodology was
applied to three sets of data: brain simulations, US volumes of a phantom and US 3D fetal
brain data. To contrast the performance of the proposed algorithm, some of the composition
operators reported in the literature were used. The first two sets of experiments (with simulated
data and data from phantom), showed that our probabilistic spatial composition (CSP) was
able to improve the quality of a US study, increasing the SNR up to 90 % and the CNR up to
73 %, compared to other reported operators. When contrasting our results with a baseline, a
considerable improvement was observed regarding correlation coefficient and normalized mu-
tual information with increments of up to 64 % and 73 % respectively. These measures reveal
a dependence or similarity between two variables (our results and the baseline), which can be

translated into an appropriate recovery of missing information and suppression of shadows.

The results of the composition using fetal brain studies, agree with those obtained in the
previous experiments showing an increase of the SNR and CNR. In this case, due to the lack of
a baseline, two sets of qualitative assessments were made by two groups of experts (engineers
and obstetricians). The validation made by the first group show that our method is clearly

better that an ordinary study and other reported methodologies, in terms of aspects such as
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cranial contour quality, visible brain tissue and general quality. The second group performed
a detailed analysis of some of the brain structures most commonly used in clinical practice
such as: midline, cranial circumference, cavum septum pellucidum or cerebellum; the results
using CSP showed better quality compared to a US ordinary study and to the results obtained
with other reported composition operators. This is explained by the fact that CSP focuses on
solving the problem of acoustic occlusions in US images, by seeking to characterize and to weigh

different cerebral areas, artifacts and occluded regions from a supervised approach.
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Resumen

El presente proyecto es una etapa de un sistema que tiene como finalidad la evaluacion semi—
automatica del estado de la salud fetal, mediante diversos indices. Este sistema estda dividi-
do en cuatro etapas: composicion y segmentacion automéatica de estructuras fetales, analisis
del movimiento del corazon fetal mediante técnicas de flujo 6ptico, extraccion de indicadores
materno—fetales a partir de registros electrocardiograficos y clasificacion automaética del estado
de la salud fetal. El objetivo final es efectuar valoraciones del estado de salud materno—fetal de
forma traslacional. En este trabajo se presenta la contribucion a una de las etapas del sistema

descrito, que consiste en el desarrollo de un nuevo método de composicion espacial de voliimenes
de Ultrasonido (US) fetal cerebral.

El fenémeno de oclusiéon afecta a los estudios de US fetal a partir del segundo trimestre, debido a
la calcificacion craneal que impide el paso de las senales de US, y por lo tanto se generan sombras
acusticas en diversas regiones cerebrales. Hasta el momento no se han encontrado investigaciones
que busquen lidiar con el problema de oclusiones actsticas cerebrales fetales en imagenes de US,
lo que es importante para que los expertos obstetras puedan efectuar una adecuada evaluacién
del sistema nervioso central. El método de composicién espacial desarrollado combina diversas
proyecciones de US adquiridas desde diversos angulos, con la finalidad de mejorar la calidad de

las imagenes, atenuar artefactos y disminuir el ruido multiplicativo.

A diferencia de los métodos de composiciéon reportados, en este trabajo se propone un nuevo
algoritmo basado en una adecuada estimacion de mapas de probabilidad posterior desde un
enfoque de aprendizaje supervisado. El principal objetivo de esta investigacién fue construir un

nuevo volumen a partir de varias adquisiciones cerebrales fetales de US, que fueron afectadas

IX



por un proceso de oclusién actistica consecuencia de la calcificacion craneal.

La metodologia propuesta para efectuar la composicion espacial probabilistica se dividié en dos
etapas: una de ellas correspondiente al proceso de alineacion automatica de miiltiples proyec-
ciones de US fetal cerebral, y la otra a la etapa de composicién usando la norma euclidiana
ponderada como operador de combinaciéon. En ambos casos se propuso la incorporacién de
mapas de probabilidad posterior resultantes del proceso de clasificacion supervisada basada en

descriptores de textura.

El método de registro consistié en alinear automaticamente dos estudios cerebrales fetales
obtenidos desde una proyeccion axial y coronal. Los resultados obtenidos fueron contrastados
con tres métodos de registro basados en intensidad, y cuatro métodos geométricos basados en
correspondencia. Se encontré que el método propuesto DCPP (Desplazamiento Coherente de
Puntos Ponderado), muestra mejor desempenio que los algoritmos contrastados con un error
de 6.2343.82 milimetros, mejorando hasta 43 % el desempeno. El algoritmo mostrd ser poco
sensible a outliers, datos faltantes y sombras actsticas, cualidades necesarias para efectuar el

registro de volimenes de US fetal cerebral.

Por otra parte, para la fusiéon de la informacién de multiples proyecciones de US se propuso
utilizar la norma euclidiana ponderada. Los factores de peso, fueron asignados usando mapas
probabilisticos, resultantes del proceso de clasificacion de dos clases (tejido cerebral y sombras
acusticas). Esta metodologia fue aplicada a tres conjuntos de datos: simulaciones del cerebro,
volimenes de US de un phantom y datos cerebrales fetales de US en 3D. Para contrastar el
desempeno del algoritmo propuesto se utilizaron algunos de los operadores de composicién
reportados en la literatura. Los dos primeros conjuntos de experimentos (con datos simulados
y datos de phantom), mostraron que la composicién espacial probabilistica (CSP) es capaz de
mejorar la calidad de un estudio de US al incrementar la SNR hasta 90 % y la CNR hasta 73 %),
comparado con otros operadores reportados. Al contrastar nuestros resultados con un baseline
se observé una mejoria considerable en cuanto al coeficiente de correlacion e informacién mutua
normalizada con incrementos de hasta 64 % y 73 % respectivamente. Estas medidas revelan una
dependencia o similitud entre dos variables (nuestros resultados y el baseline), lo cual se puede

traducir en una adecuada recuperacion de informacién faltante y supresién de sombras.
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Los resultados de la composicion usando estudios cerebrales fetales, concuerdan con los obte-
nidos en los experimentos anteriores mostrando un incremento de las SNR y CNR. En este
caso, debido a que no se cuenta con un baseline, se efectuaron dos conjuntos de evaluaciones
cualitativas hechas por expertos en adquisicién y procesamiento de estudios de US y por ex-
pertos en obstetricia. Los resultados obtenidos de la validaciéon efectuada por el primer grupo
muestran que nuestro método es claramente mejor que un estudio ordinario y que otras me-
todologias reportadas, en cuanto a aspectos como calidad del contorno craneal, tejido cerebral
visible y calidad en general. Por otro lado, al efectuar un analisis detallado por los expertos en
obstetricia de algunas de las estructuras cerebrales més utilizadas en la practica clinica como:
linea media, circunferencia craneal, cavum septum pellucidum o cerebelo, los resultados usando
CSP mostraron mejor calidad comparados con un estudio ordinario de US y el resultado de di-
versos operadores de composicién reportados. A diferencia de otros operadores de composicién
anteriormente reportados, CSP estd enfocado a resolver el problema de oclusiones acusticas
en imagenes de US, buscando caracterizar y ponderar desde un enfoque supervisado diferentes

zonas cerebrales, artefactos y regiones ocluidas.
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Capitulo

Introduccién

En este capitulo se aborda una introduccién al proyecto doctoral desarrollado, que constituye
una de las etapas de un sistema cuya finalidad es extraer indicadores basados en imagenes y
senales materno—fetales para la evaluacién automatica o semi-automatica del estado de salud
fetal. Las siguientes secciones describen el proyecto general y dénde se posiciona la contribucién
del presente trabajo doctoral. Se hace referencia a la importancia de la neuro—ecografia fetal
como herramienta de diagnéstico, se describe el problema que se abordd en este proyecto y
finalmente se muestra una sintesis de la organizaciéon y contenido de los capitulos del presente

documento.

1.1. Esquema General del Proyecto Para la Evaluacién
de la Salud Fetal

El presente proyecto es una etapa de un sistema que tiene como finalidad la evaluacion au-
tomatica o semi—automatica del estado de la salud fetal, mediante diversos indices. La salud
materno fetal y sus resultados son algunos de los principales indicadores del funcionamiento del

sistema de salud publica. La atencién temprana normatizada, estandarizada y efectiva, para
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clasificar los embarazos con riesgo especifico para patologias que impactan en la morbilidad
y mortalidad materno y fetal, debe ser el principal objetivo a cumplir de una norma oficial
aplicable a los cerca de tres millones de nacimientos que se dan anualmente en nuestro pais.
Una parte de la problematica a resolver es la escasa presencia de recursos humanos capacitados
para poder realizar la deteccion y clasificacion efectiva de los grupos de alto riesgo especificos
para las patologias de mayor impacto en la morbi—-mortalidad. Basados en el hecho de que los
hospitales de segundo y tercer nivel de atencion médica cuentan con equipo de ultrasonografia
y electrocardiografia, que en muchas ocasiones es subutilizado, se propone un sistema que po-
sibilite la medicion automatizada de algunos de los parametros biométricos y biofisicos que nos
permitan clasificar el riesgo especifico paciente—patologia que, como resultado final, evaliien el
estado de salud fetal. El desarrollo de este sistema automatizado estd orientado a disminuir la
dependencia de operadores especializados en evaluacién fetal. Ademads permitira la adquisicién
de iméagenes, volimenes ultrasonograficos y trazos de electrocardiografia materno-fetal, capta-
dos por personal técnico y su envio por via electrénica (Internet) hacia un centro de tercer nivel
para ser analizados y evaluados de forma remota por personal especializado tanto, en el area

de conocimiento, como en los sistemas que se estan proponiendo en este proyecto.

Este sistema permitird obtener como resultado clinico una evaluacion y clasificacion de pacien-
tes de bajo y alto riesgo, para tomar la mejor decisién clinica en la aplicacién de maniobras
preventivas y poder canalizarlas al nivel de atencion en que les corresponde ser atendidas. Co-
mo resultado final, el sistema permitird optimizar la aplicacién de los recursos y mejorar la

obtencion de los indicadores clinicos epidemiolégicos que traducen el estado de bienestar fetal.

El sistema estard compuesto de 4 modulos principales, los cuales se presentan en la Figura
1.1. Diagrama general del proyecto para la evaluacién del estado de la salud fetal mediante

indicadores basados en imagenes y senales materno—fetales.

Los primeros tres modulos tienen como principal objetivo la obtencién de indicadores del estado
de la salud materno-fetal; por otro lado, el cuarto modulo esta dedicado a la seleccién de

caracteristicas y clasificacién del mismo.

El primer modulo ya cuenta con las primeras versiones del software para segmentacion automéa-

tica del cerebelo y la medicion automatica del pliegue nucal en imégenes 3D y 2D de ultrasonido
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1. Composicion y segmentacion automatica de
estructuras fetales de US.

4. Extraccion de indicadores y
clasificacion automatica
del estado de la salud fetal.

2. Analisis de movimiento del corazon fetal de US
usando técnicas de flujo dptico.

CONSTRUYENO CARDIOTACOGRAMAS.

fE— =

3. Medicidn de indicadores materno-fetales del
Sistema nervioso autonomo.

Figura 1.1: Diagrama general del proyecto para la evaluacion del estado de la salud fetal mediante
indicadores basados en imagenes y senales materno—fetales.
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fetal. Asimismo, se esta desarrollando un software para segmentacion automatica 3D de otras
estructuras del cerebro fetal: talamo, 16bulo frontal, 16bulos laterales, y fosa posterior; ademas
de la segmentacion automatica de otras estructuras fetales de interés clinico, tales como: lon-
gitudes del fémur y del htiimero, circunferencia abdominal, didmetro bi-parietal, circunferencia
de la cabeza Este médulo también incluye la composiciéon de imdgenes cerebrales feta-
les mediante multiples proyecciones en 3D de ultrasonido; éste es el tema de investigacion del

presente proyecto, y se abordara detalladamente en secciones posteriores.

El segundo modulo abarca el anélisis de movimiento de corazon fetal en imagenes de ultrasonido
mediante técnicas de estimacion de flujo 6ptico. El procedimiento se llevard a cabo en cuatro

etapas:

= Adquisicién y preprocesamiento de secuencias de volimenes 3D de imagenes cardiacas de
Us.

= Segmentacion de estructuras cardiacas basada en modelos deformables.

» Estimacién de movimiento de estructuras cardiacas basadas en métodos diferenciales mul-

tirresolucion para el calculo de flujo optico.

= Desarrollo de aplicaciones que permitan evaluar la funcién cardiaca a partir de parametros
dindmicos, como son voltimenes adquiridos y expulsados de las cavidades, andlisis de la

sincronia de movimiento del corazon fetal, tension, velocidad de tensién, entre otros.

El tercer modulo consiste en la medicién de indicadores autonémicos materno-fetales. A partir
de la senal de electrocardiografia abdominal (ECGa), se eliminardn artefactos y latidos ect6pi-
cos y se separaran los complejos electrocardiograficos maternos (ECGm) y fetales (ECGf). En
los ECGm y ECGf se realizard la identificacion de los picos de las ondas R y se generaran series
de tiempo de los intervalos RR normales, latido a latido. De estas series de tiempo, se obtendran
diversos parametros lineales en el dominio del tiempo y de la frecuencia que describen la mo-
dulacién autonémica simpatica y parasimpatica, asi como parametros no-lineales relacionados
con el comportamiento dindmico y la estructura del sistema de regulacién autonémica materna

y fetal.
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Finalmente, se disenara una estrategia de clasificacion que incorpore los biomarcadores descritos
en las etapas previas (caracteristicas anatémicas fetales, condiciones de placenta, caracteristicas
cardiofetales por imagen y por andlisis de variabilidad de la frecuencia cardiaca fetal) para
realizar una deteccion automatica de estado de desarrollo o bienestar fetal. Es natural que en la
evaluacion de tan diversos aspectos clinicos de bienestar fetal, como los que se han enumerado,
resulte una mezcla de indicadores nominales, ordinales, discretos y continuos. Habran de elegirse
o disenarse técnicas de aprendizaje maquinal que permitan lidiar con tal diversidad de variables.
Las redes neuronales artificiales, los arboles de decision y los modelos de mezcla son candidatos
naturales a explorar en una aplicacién como la que se pretende. Se propone que el sistema de
diagnéstico mejore el desempeno de clasificacion de los expertos en sensibilidad, especificidad

o reproducibilidad de resultados.

Cabe mencionar que este sistema esté siendo desarrollado por diversos grupos de investigacion
trabajando de manera conjunta: el Departamento de Medicina y Cirugia Fetal del Instituto
Nacional de Perinatologia (INPer), el Laboratorio Avanzado de Procesamiento de Imagenes de
la Facultad de Ingenieria, el Laboratorio de Imagenologia Biomédica del Centro de Ciencias
Aplicadas y Desarrollo Tecnolégico, ambos de la Universidad Nacional Auténoma de México
(UNAM), el Laboratorio de Investigacién en Neuroimagenologia, el Laboratorio de Fisiologia
Humana y el Laboratorio de Fenémenos Fisiologicos Perinatales, éstos tltimos de la Universidad

Auténoma Metropolitana unidad Iztapalapa (UAM-I).

Como se ha descrito anteriormente, el presente proyecto es la etapa que se enfoca en la com-
posiciéon de las iméagenes neuro—fetales de ultrasonido, a partir de miltiples proyecciones. El
resultado final serd un sistema de composiciéon de multiples proyecciones de US que ayude a
mejorar la calidad de las imagenes, atenuando artefactos de oclusién actstica e incrementando
la relacion senal a ruido. Esto puede ayudar a efectuar una evaluacion adecuada de diversas es-
tructuras cerebrales fetales en aplicaciones de medicina traslacional. En las siguientes secciones
de este capitulo se abordara a detalle este tema de investigacion, iniciando con la importancia
del ultrasonido para la evaluacion del estado de salud fetal, asi como sus limitaciones, ventajas
y desventajas. Posteriormente, se describe el problema planteado en el presente proyecto, y

finalmente, se da una descripcién de la organizacion y capitulos que componen este documento.
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1.2. Importancia de la Neuro—Ecografia Fetal

Actualmente la imagenologia médica es de vital importancia para el adecuado diagnéstico y
tratamiento de diferentes patologias. Tal es el caso de los estudios por Ultrasonido (US 6 Eco-
grafia), los cuales permiten obtener imagenes en dos y tres dimensiones, cuyas aplicaciones
abarcan ramas de la medicina como: cardiologia, urologia, obstetricia y ginecologia, imageno-
logia de 6rganos abdominales, sistemas vasculares y como guia en procedimientos quirtrgicos,

entre otras [1,2].

Se ha reportado que el US y la radiologia son las técnicas mas utilizadas, comparadas con
otras modalidades como la Imagenologia por Resonancia Magnética (MRI) o la Tomografia
Computarizada (CT) [2].

El US es una técnica no invasiva, trabaja en tiempo real, no requiere el uso de radiacién
ionizante, el equipo es compacto y portable, el transductor es pequeno y facilmente manipulable;
ademas es econémico comparado con otras modalidades como CT y MRI. Estas cualidades
hacen que el US sea una buena alternativa para la adquisicion de imagenes fetales, por lo
que actualmente el US es la modalidad de imagenologia mas utilizada para el diagndstico y
evaluacién prenatal [3]; si los estudios se efectiian con suficiente exactitud y precocidad, se puede
lograr una oportuna asistencia de la paciente obstétrica. Para efectuar el adecuado diagnéstico
de alguna patologia en particular, el médico se puede apoyar de la biometria cerebral fetal con
imagenes de ecografia; estas mediciones son importantes debido a que aportan gran cantidad de
informacion para la valoracién del desarrollo normal o anormal del feto. Algunos de los indices

cerebrales utilizados para la evaluacién de la salud fetal son:

Diametro biparietal, occipitofrontal, orbitario externo y ocular.

Indice y perimetro cefélico.

Cociente anchura ventricular lateral / anchura hemisférica.

Longitud del cuerno anterior y posterior de los ventriculos laterales.

Ancho de la cavidad del septum pellucidum.



7 CAPITULO 1. INTRODUCCION

= Diversas mediciones de estructuras intracraneales como: talamo, ntcleos basales, opérculo

temporal, cerebelo, cisterna magna, entre otras.

Ec
CI{8PDIOFD)
FLIHC

HCIAC.

Figura 1.2: Ilustracién de algunos de los estudios basicos de US fetal. (A) Cabeza, (B) fémur y (C)
abdomen.

En la Figura 1.2 se muestran algunos de los indicadores mas relevantes, debido a que ayudan a
estimar la edad fetal y sirven para discriminar cabezas fetales normales y anormales. Ademas
pueden ser ttiles para el diagnostico del hipertelorismo, craniosinostosis, microftalmos, hidro-
cefalia y ayudan a la valoracion del estado del sistema ventricular, alteraciones congénitas de la

fosa craneal posterior e identificacién de diversos sindromes, trastornos y malformaciones [3].

Sin embargo, la ecografia presenta algunas desventajas considerables que pueden impedir la
adecuada mediciéon de diversos indices y, como consecuencia, dificultar un buen diagnéstico
y valoracién de la salud fetal. El US es dependiente del operador; presenta variaciones entre
pacientes y entre equipos; las imagenes no tienen contornos bien definidos y presentan ruido
multiplicativo (speckle); tiene variaciones en intensidad y puede presentar diversos artefactos y
sombras [2]. Esta tltima suele ser un impedimento para un adecuado diagnéstico fetal mediante
técnicas de US, y por tal motivo el presente proyecto se enfoca en solucionar el problema de

sombras acusticas, el cual es descrito en detalle a continuacion.
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1.3. Planteamiento del Problema

En el caso particular de la neuro—ecografia fetal, existe un problema de oclusiéon causado por
la calcificacion y endurecimiento craneal durante el segundo y tercer trimestre gestacional, lo
que impide el paso del sonido al interior del craneo; esto repercute en la apariciéon de sombras

en las regiones correspondientes al cerebro fetal [3,4].

La obtencién de las imagenes del cerebro fetal depende de la penetraciéon de las ondas de
ultrasonido, asi como de la impedancia actistica de los tejidos. En la mayoria de tejidos blandos
el sonido se transmite correctamente lo que permite obtener las imagenes. Sin embargo el hueso
es una excepcion. Puesto que tiene una impedancia mucho mayor y por lo tanto produce un
eco muy fuerte. La energia del sonido reflejada es significativa y sélo una fracciéon de las ondas
atenuadas de ultrasonido penetra las estructuras mas profundas; por lo tanto, la obtencion de
imagenes detras del hueso es una problema debido a que crea una sombra actstica [3]. A medida
que los huesos del craneo se engrosan y se calcifican durante la gestacién, cada vez penetran

menos ondas de sonido que permitan obtener imdgenes del cerebro (Figura 1.3).

Como ya se ha mencionado anteriormente, tener estudios cerebrales fetales sin artefactos o
sombras ayuda a realizar una buena valoracién fetal y una adecuada medicién de diversos
indices. Estos indicadores pueden repercutir al momento de efectuar una estimacion en la edad
gestacional, en el diagndstico de diversas patologias, sindromes, trastornos o en la detecciéon de

malformaciones.

Por lo tanto, es necesario proponer estrategias que ayuden a la reduccién o eliminacion de
dichas sombras en los estudios de neuro—ecografia fetal. En el presente trabajo se pretende
abordar dicha problemética desde un enfoque de procesamiento digital de imagenes y aprendi-
zaje maquinal. Dado un conjunto de proyecciones 3D del cerebro fetal, adquiridos de diferentes
angulos, la propuesta es realizar una composicion espacial de todas las proyecciones, tomando
las regiones de interés que mas aporten informaciéon estructural y eliminando o reduciendo las

regiones que contengan sombras.

Esto puede contribuir a mejorar la calidad de los estudios durante todo el desarrollo fetal, con
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Figura 1.3: ImAgenes representativas de neuro—ecografia fetal con sombras: (a) plano coronal, (b—d)
tres distintos ejemplos en plano axial. Las zonas obscuras son causadas por la oclusion craneal.

mayor relevancia clinica a partir del segundo y tercer trimestre de gestacion, debido a que en
estas etapas el craneo del feto es mas denso, lo cual repercute en la generacion de sombras y
artefactos al momento de adquirir las imagenes. Es importante poder obtener estudios cerebrales
fetales de la mejor calidad posible, para poder extraer indices mas precisos que ayuden a la

correcta evaluacién del estado de la salud fetal.

1.4. Organizacién de la Tesis

El presente documento esta organizado de la siguiente forma: en el capitulo 2 se presenta el
estado del arte de diversas técnicas de composicion espacial, asi como algunos de los resultados y
publicaciones mas relevantes. Adicionalmente, se muestra una sintesis de las diferentes técnicas
de registro basadas en intensidad (icénicas) y en caracteristicas (geométricas); dichas técnicas
son necesarias para una adecuada alineacion de los diferentes volimenes de US que se pretende

componer.
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El objetivo general, basado en el desarrollo de una técnica de composicion de imagenes cere-
brales fetales de US en 3D, asi como sus objetivos particulares se presentan en el capitulo 3.
Posteriormente, en el capitulo 4 se muestra en detalle la metodologia llevada a cabo en esta
investigacion doctoral, comenzando por el método de registro propuesto, basado en el despla-
zamiento coherente de puntos ponderado. Subsecuentemente, se presenta una nueva técnica de
composicion, basada en una adecuada estimaciéon de pesos probabilisticos. En la ultima parte
de este capitulo se muestran las caracteristicas de los datos utilizados y la descripcion de la

validaciéon cualitativa y cuantitativa.

El capitulo 5 contiene los resultados y discusién obtenidos por los métodos propuestos, comen-
zando por el algoritmo de registro y su comparacion con otros métodos comunmente utilizados
en la literatura, basados en intensidad o caracteristicas. Adicionalmente, se muestran los resul-
tados y su correspondiente analisis del método de composicion propuesto, asi como su validacion

cuantitativa y cualitativa hecha por expertos en procesamiento de imégenes de US y obstetras.

Finalmente las conclusiones obtenidas, de acuerdo a los resultados del registro y composicién

espacial, asi como las perspectivas a futuro son mostradas en el capitulo 6.



Capitulo

Antecedentes

En este capitulo se muestra una revision exhaustiva del estado del arte de los métodos de
composicion de imagenes de US mas utilizados, asi como las principales aportaciones, ventajas
y desventajas de dichos métodos. Dado que el registro de imagenes es un proceso inherente y
necesario para efectuar la fusion o composicion, también se abordan los métodos mas utilizados

de registro, basados en informacién de intensidad y caracteristicas.

2.1. Composiciéon Espacial de Imagenes de US

La composicién es un enfoque que combina varias imagenes US adquiridas desde diferentes
angulos, posiciones de apertura o frecuencias, con el proposito de reducir artefactos y mejorar
la resoluciéon. El ruido speckle puede reducirse cuando se combinan imagenes que contengan
ruido no correlacionado o parcialmente correlacionado. Si N iméagenes son utilizadas para la
reconstruccién, la reduccién del ruido speckle es de un orden v/N cuando las imdgenes son
estadisticamente independientes [2,5,6]. La Figura 2.1 muestra el resultado de promediar diez
imagenes simuladas de un fantasma de quiste [5,6]. Como resultado se obtiene una imagen

compuesta con una relaciéon sefial a ruido (SNR) tres veces mayor a la de las imagenes originales.

11
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Imagen simulada Imagen compuesta

Distancia axial (mm)
Distancia axial (mm)

-5 0 5 10

Distancia lateral (mm) Distancia lateral (mm)

Figura 2.1: Ilustracion de la mejora de SNR utilizando composicién de imagenes. En la parte izquierda
se muestra una imagen simulada de quiste; del lado derecho se muestra la imagen compuesta utilizando
10 imagenes independientes [2].

La composicién de imagenes de US puede dividirse en dos tipos: frecuencial y espacial. En la
primera se efecttia un barrido a diferentes frecuencias de adquisicién; se ha reportado que esto
puede ayudar a reducir el ruido speckle, pero la resolucion de la imagen se ve afectada [2].
Por otra parte, la composicién espacial combina una serie de imagenes de US adquiridas desde
diferentes angulos o posiciones del transductor. Este tipo de composicién presenta las siguientes

ventajas:
= Reduce el ruido speckle sin afectar la resolucion.
= Realza los contornos de la imagen.
= Atenua artefactos y sombras.

Estas cualidades nos hacen pensar que la composicién espacial puede ser util para la elimi-
nacién de sombras cerebrales, al tener un conjunto de volimenes adquiridos desde diferentes

proyecciones.

Varios investigadores han reportado el uso de esta técnica como una alternativa para atenuar el

ruido spekle, caracteristico de las imagenes de US. En 1994 Pai y colaboradores [7] propusieron
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un método de composicion espacial para un conjunto de arreglos de dos dimensiones al cual
denominaron composicion por elevacion. Este método consiste en varios barridos del transductor
a través del objeto de interés; posteriormente, cada arreglo lo conforman tomando los valores
maximos de intensidad de cada pixel. Este procedimiento mejora la SNR de la imagen, siempre
y cuando el ruido de las imagenes utilizadas para la composicién no esté correlacionado entre

ellas.

Mas tarde Rohling et al. [8] publicaron un algoritmo de atenuacién de speckle en imégenes
de US en dos y tres dimensiones. Este método consiste en el uso de sensores de posicién que
indiquen las coordenadas del transductor, con el cual adquieren un conjunto de imégenes de un
objetivo estatico; las imagenes son reorientadas a un mismo plano de referencia, primero usando
la informacién del sensor de posicion y posteriormente un registro basado en marcas de refe-
rencia para realizar correcciéon de movimiento, si es que éste existiera. Por ultimo, las imégenes
reorientadas son promediadas obteniendo como resultado una nueva imagen compuesta, que
puede tener una SNR de hasta 25 % mayor en comparaciéon con estudio ordinario. La Figura
2.2 muestra una ilustracién de la forma de adquisicion de alzado libre con el sensor de posicién

y la composicién de las imagenes.

© *- . position sensor
Accurate
registration

- - scan probe

=
Compounded image

Figura 2.2: Ilustracién de la forma de adquisicién y composicién de imégenes [8].

Posteriormente en el ano 2000 Jerspensen et al. [5,6] reportaron un método de composicion
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mediante la variacién del angulo de adquisicién; esto es, realizaron multiples exploraciones
de un punto especifico visto desde distintos angulos conocidos. En la Figura 2.3 se muestra
una ilustracién del transductor y los diferentes angulos de adquisicién. Al final, as imagenes
obtenidas son promediadas para obtener como resultado un estudio por US de mejor calidad y
mayor SNR.

Fully compoun- X
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Figura 2.3: Ilustracién conceptual del transductor y lineas de exploracion correspondientes al registro
de tres imdgenes [5,6].

En un articulo presentado por Entrekin et al. [9] se reporta el uso de esta técnica para el
diagnéstico y evaluaciéon de tejidos de mama fibroglandulares y quistes. Ellos encontraron varias
mejoras, como la preservacion de la sombra actstica central, realce actstico, reduccion de spekle
y eliminacién de sombras de refraccion; cualidades que permiten una mejor identificacion y
evaluacién de tumores, calcificaciones o diversas lesiones. En la Figura 2.4 se muestra uno de

los estudios utilizados en aplicaciones clinicas.

En ese mismo ano Kriicker et al. [10] publicaron un articulo donde realizan la composicién de
imagenes adquiridas desde diferentes vistas; para orientar todas las imdgenes a un mismo plano
de referencia se utilizé6 un registro afin por informacién mutua. Se reporta un incremento de
la SNR del 30 % al promediar todas las imdgenes. También se encontré una relacién entre el

coeficiente de correlacion de las multiples proyecciones en 3D y la SNR: mientras mayor es el
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Figura 2.4: La imagen de la izquierda es un estudio convencional de US de tumor; en la seccién
derecha se observa el resultado de la composicién de tres imédgenes [9)].

angulo de adquisicién que separa a dos imagenes, el coeficiente de correlacion entre ellas es
menor y la SNR al efectuar la composicién es mayor. Esto se debe a que el ruido de ambas
imagenes es no correlacionado; por otra parte, la relacién contraste a ruido (CNR) incrementa

conforme aumenta el niimero de proyecciones adquiridas.

Tres anos después Behar et al. [11] propusieron un método de composicién utilizando tres trans-
ductores simultaneamente, uno de ellos serviria para la trasmision y recepcion del ultrasonido,
y los otros dos tinicamente para recepcion. La Figura 2.5 muestra la forma en que se colocan los
transductores. Esta técnica tiene la ventaja de emplearse en tiempo real y ademas se puede va-
riar la distancia entre transductores y receptores para obtener mejores resultados, dependiendo
de la aplicacién. Mediante simulaciones de imagenes de tumores, estos autores reportan hasta

un 25 % de mejora de la SNR con respecto a una sola linea de exploracion.

Mas tarde, en el ano 2004 Wilhjelm et al. [12,13] presentan un articulo donde se realizé la eva-
luacién cuantitativa y visual de distintos operadores de composicion, ademas del promedio. Los
operadores utilizados fueron: mediana, media, media geométrica, media excluyendo al maximo,

raiz cuadrada media y valores méaximos.

Estos autores utilizaron estudios de US en 2D de tejido adiposo y fibroso, encontrando que
mientras mayor es el niimero de proyecciones utilizadas en la composicion, la SNR y la relacién

contraste a ruido (CNR) aumentan con respecto a un estudio ordinario (6 = 0). Ademads sus re-
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Figura 2.5: Colocacién del transductor y receptores para la composicién [11].

sultados mostraron que el operador que tiene mejores resultados cuantitativa y cualitativamente

es la media, seguido de la media geométrica y la raiz cuadrada media.

Posteriormente, entre el ano 2006 y 2008 se reportaron varios trabajos referentes a la composi-
cion de imagenes utilizando mecanismos o articulaciones acopladas al transductor para conocer
la posicion de cada proyeccién. Bashford et al. [14] y Macione et al. [15] propusieron un me-
canismo circular rotatorio, con uno o varios transductores fijos; al colocar un fantasma en la
plataforma rotatoria podian controlar la velocidad y posiciéon angular durante la adquisicién.
Este procedimiento puede repetirse multiples veces para obtener varios voliimenes los cuales
posteriormente son promediados para obtener una imagen con una mejor SNR. Por otra parte,
Vogt et al. [16] publicaron una técnica de barrido para obtener imdgenes de piel, nevus en el
antebrazo o a lo largo de cualquier objeto deseado. El siguiente esquema (Figura 2.6) muestra

la forma en que son escaneadas las imagenes.

El transductor fue acoplado a un mecanismo que hace un barrido lateral y por cada avan-
ce o paso, realiza multiples adquisiciones desde distintos angulos. Conociendo la posicion del
transductor y del objeto del cual se toman las imédgenes se puede realizar la reconstruccion
y composicion del estudio final. En la siguiente figura se muestran dos imagenes: un estudio
convencional de nevus en el antebrazo de US en modo B (Figura 2.7-a) y el resultado de la

composicién (Figura 2.7-b).
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Figura 2.6: Esquema de escaneo propuesto en [16].

Al efectuar una evaluacién cuantitativa, encontraron un incremento del 59 % en la SNR con
respecto al estudio convencional, utilizando 21 proyecciones de v = —25°, —22,5°, ..., 4-25° para

la composicion.
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Figura 2.7: Imdgenes in vivo de nevus en el antebrazo: (a) imagen en modo B convencional. (b)
Resultado de la composicién espacial [16].

Rajpoot et al. [17] presentaron un trabajo donde fusionan miltiples vistas de ecocardiografia
usando la transformada wavelet, la cual tiene la capacidad de separacién de componentes de
bajas y altas frecuencias. Entre sus resultados encontraron una mejoria del SNR de hasta el
44 %, conservando caracteristicas importantes ventriculares. De manera similar, Yao et al [18]
trabajaron con imagenes de ecocardiografia de un phantom en 3D; ellos propusieron un método

basado en la media ponderada y el coeficiente de correlacién entre cada estudio, usado como
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factor de peso. Sus resultados muestran una mejoria en cuanto a las SNR y CNR. Mas tarde,
Perperidis et al. [19] presentan los resultados de la composicién espacial en un phantom del
ventriculo izquierdo en imégenes de US en 3D. Los operadores de composicion usados fueron
la media y la mediana. Ellos encontraron que factores como el angulo de adquisicién, angulo
de apertura y espacio entre adquisicién y adquisicion afectan las SNR y CNR al momento de

efectuar la composicion.

Berge et al. [20] reportaron un trabajo basado en la fusion de imégenes usando la media pon-
derada por mapas de confianza. Estos mapas se basan en el algoritmo de random walks, el cual
busca compensar las variaciones de intensidad en imagenes de ultrasonido [21]. Los resultados

encontrados muestran que esta metodologia puede ser ttil en aplicaciones de US a mano libre.

Hasta el momento todos los trabajos encontrados utilizan esta técnica con la finalidad de elimi-
nar o reducir el ruido speckle, mejorando las SNR y CNR [22-25]. En el Cuadro 2.1 se muestra
una sintesis de los operadores de composicién mas utilizados en la literatura donde destacan la
Media y Media Ponderada. Otros trabajos reportados utilizan métodos de composicién com-
binados con filtros de difusién anisotropica o gaussianos para incrementar la calidad de la
imagen [26]. Sin embargo, no se han encontrado articulos que usen técnicas de composicion
espacial para eliminar sombras actsticas, o para aplicaciones orientadas a la adquisicion de
estudios cerebrales fetales. En el presente trabajo proponemos utilizar multiples proyecciones
3D desde distintas vistas junto con técnicas de registro para reorientar todos los volimenes a un
mismo plano de referencia y finalmente realizar una composicién de las imagenes que permita

disminuir o eliminar sombras actusticas causadas por la calcificacion craneal del feto.

Dado que es necesaria una adecuada alineacién de los multiples volimenes usados en la compo-
sicion, en la siguiente seccion se presenta el estado del arte de las principales técnicas de registro
basadas en intensidad y forma, asi como trabajos publicados acerca del registro de imégenes

fetales cerebrales.
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Cuadro 2.1: Sintesis de operadores de composicién reportados.

Operador de Composicion Ecuaciéon
Media 1 X
e
Media Geométrica (MG) N
H (x,y, 2 (2.2)
N
Media Ponderada (MP) Yn=1Tn(,y, 2)Va(z, y, 2) (2.3)

Zivzl Tn(ajv Y, Z)

Raiz Cuadrada Media (RMS)

1 N
N z:: (r,y,2 (2.4)
Valores Méximos (VMAX) max{V,(z,y,z)} (2.5)

Valores Minimos (VMIN) min{V,(x,y, z)} (2.6)

! Ntimero de voltimenes usados en la composicion N.
2 Cada volumen con coordenadas de voxel V,,(z,y, 2).
3 Factor de ponderacion 7.
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2.2. Registro de Imagenes

Una técnica para la alineacién de imagenes o volimenes es el registro. En otras palabras, un
registro es una transformacion geométrica que busca alinear una imagen con respecto a otra
imagen de referencia. El tipo de estudios puede ser monomodal, esto es que ambas imagenes sean
adquiridas con la misma técnica o equipo, o multimodal en donde las imagenes son adquiridas
con distintas técnicas [27,28]. Para este proyecto se consideran estudios del primer tipo, ya que

todas las imagenes utilizadas son de US.

Existen diversos tipos de registro, dependiendo de su aplicaciéon y el tipo de trasformaciones

que se busquen. Entre las trasformaciones mas comunes se encuentran:

= Transformaciones rigidas: son aquéllas que producen rotaciones y traslaciones de la
imagen original. En tres dimensiones esto supone tres traslaciones y tres rotaciones po-
sibles, por lo que también se denomina transformacién de 6 parametros. Mantienen la

rectitud de las lineas, la planitud de las superficies y los angulos entre lineas rectas.

= Transformaciones de escala: sélo se produce un escalamiento en la imagen a registrar.

Si el escalamiento es isotropico se efectiia una trasformaciéon de similitud.

= Transformaciones afines: son transformaciones de 12 parametros, donde la imagen
transformada cumplird como tnico requisito que las lineas que eran paralelas en la original
sigan siéndolo. Por consiguiente, esta transformacion conserva la rectitud de las lineas,
la planitud de las superficies, y el paralelismo entre lineas, pero permite que los angulos

entre lineas cambien.

» Transformaciones de perspectiva: como su nombre indica, representan un cambio de
perspectiva en la imagen, y son transformaciones de 15 parametros. El requisito que ha
de cumplir la imagen transformada respecto a la original es que se mantengan las lineas

rectas tras la transformacion.

= Transformaciones elasticas: a diferencia de las anteriores, este tipo de transforma-
ciones no son lineales y son no-rigidas, puesto que permiten deformar elasticamente la

imagen. Por lo tanto, podemos hacer que una imagen se parezca a otra.
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Una transformacion es llamada global si es aplicada a toda la imagen y local si las subregiones
de la imagen tienen definidas, para cada una, sus propias transformaciones. En la Figura 2.10

se muestra un esquema de los diferentes tipos de trasformaciones.
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Figura 2.8: Tipos de trasformaciones.

En este trabajo se propone utilizar trasformaciones globales con un registro de tipo afin. Esta
trasformacion solo efectiia traslaciones, rotaciones y escalamiento, conservando la forma de la
imagen o volumen. Para obtener esto, existen diferentes estrategias de registro que buscan
maximizar diversas caracteristicas entre el par de iméagenes a registrar; de acuerdo al articulo
de revisién publicado por Sotiras et al. [28] pueden ser criterios geométricos, icénicos o hibridos
(Figura 2.9 ).

Para este proyecto es fundamental poder registrar multiples volimenes de estudios cerebrales
fetales de US, lo cual tiene varias limitantes tales como: informacién incompleta, artefactos,
sombras actsticas y ruido multiplicativo, por lo que en las siguientes subsecciones se presenta
el estado del arte de los principales métodos de registro iconicos, basados en intensidad y

geométricos, basados en correspondencia.
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Figura 2.9: Criterios de correspondencia en aplicaciones de registro de imédgenes.
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2.2.1. Meétodos de Registro Iconicos Basados en Intensidad

En este proyecto se consideran tinicamente transformaciones del tipo afin (sin deformaciones),
dado que se desea registrar la cabeza fetal de un mismo paciente, sin alterar sus propiedades o
forma. En este contexto, el problema de los métodos basados en intensidad consiste en encontrar
una matriz de transformacion homogénea T', la cual registre un volumen desplazado V), hacia
el mismo espacio de coordenadas de un volumen de referencia Vg, maximizando algtin criterio
de similitud entre la informacién de ambos volimenes. Para el caso del registro afin la matriz

de transformacién se denota como:

' a; asz az 1| |z dy
! by by by 1 d
Yy _ |91 U3 03 Yy I 3 (2.7>
Z ¢ c3 c3 1| |z ds
1 0O 0 0 1|11 1

donde los coeficientes (a, by ¢) son pardmetros que contienen las rotaciones y escalamiento en
tres ejes (z, y y z), los pardmetros d contienen informacién acerca de la traslacion y (z’, v’y 2’)
son las nuevas coordenadas. Tres de los principales métodos de registro basados en intensidad
son: Maximizacién de la Informacién Mutua (IM), Correlacién Cruzada (CC) o Minimizacion

del Error Cuadréatico Medio (ECM), los cuales son descritos a continuacién.

Registro por Informacién Mutua

La IM mide la dependencia mutua de dos variables aleatorias; esto se interpreta como la can-
tidad de informacién que ofrecen ambas variables aleatorias en su conjunto, para este caso, los
valores de gris de las imagenes. Por lo tanto, la IM serd mayor cuanto mejor alineadas estén
las iméagenes y, en consecuencia, mayor informacién aporten. Esto quiere decir que, bajo este

criterio, mediante la maximizaciéon de la IM se conseguird el registro de las imagenes [29-31].

Considerando cada volumen a registrar como variables aleatorias Vg y Vi con distribuciones

de probabilidad py,(r) y pv,, (m), y distribucién de probabilidad conjunta py,y,, (r,m), éstos
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son estadisticamente independientes si py,v,, (1, m) = py,, (1) - pv,, (M); por otro lado, son maxi-
mamente dependientes si estan relacionados uno a uno por un mapa 1" : py,(r) = py,, (T(r) =
Pvavy, (1, T(1)). La IM puede medir el grado de dependencia de Vi y Vi, al calcular la distancia

entre la distribucién conjunta y marginal mediante:

IM(VR’ VM) = ZpVRVJ\/I (Tv m)log {m} (28>

por otra parte, la IM esta relacionada con la entropia por:

IM(Vg, Vi) = H(Vg) + H(Vyy) — H(Vg, Vr) (2.9)
= H(Vg) — H(Va|VM) (2.10)

donde H(Vg) y H(Vi) son las entropias de Vg y Vi, H(Vg, Vi) es la entropia conjunta y
H(Vg|Vy) v H(Va|VR) son las entropias condicionales de Vi dado V), v viceversa. La entropia
H(Vg) es una medida de la cantidad de incertidumbre de una variable aleatoria Vg, mientras
que H(Vg|Va) es la cantidad de incertidumbre de Vi cuando se conoce V). De esta forma
IM Vg, Vy) representa la incertidumbre de una variable con respecto a la otra. El objetivo
es buscar minimizar la incertidumbre de una imagen con respecto a la otra, maximizando la
informaciéon mutua entre ellas, mediante trasformaciones del tipo afin. El registro de imagenes
por informacién mutua garantiza encontrar un maximo global, pero tiene como desventaja que,

dependiendo del método de optimizacién utilizado, representa un alto costo computacional.

Registro por Correlacion Cruzada

La CC es una métrica comunmente usada que cuantifica la similitud entre dos muestras. Para
el caso de registro, las muestras son intensidades de un voxel (z,y, z) del volumen de referencia

Vg y el volumen que se desea registrar V),. La CC puede ser calculada como:
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ZO 12 1Zz 1 [VR(x Y,z ) 7]%} [VM(I' y,z) _W}

CC = —
\/Z 12;, 122: 1(Ve(2,y,2) = Vr)? Z 1Zy 122:— (Vm(z,y,2) = Vum)?

(2.12)

donde N es el ntimero total de voxeles analizados individualmente, Vi y Vis representan las
medias de los valores de intensidad de todos los voxeles para el volumen de referencia y desplaza-
do respectivamente. El objetivo consiste en encontrar la mejor transformacion 7' que maximice
la correlacion entre las intensidades de ambos voltimenes. Esta métrica es normalizada en un
rango de [0,1], donde CC = 1 corresponde a una alineacién perfecta en el proceso de registro.
Sin embargo, de manera similar al registro usando IM, éste es un proceso computacionalmente

costoso.

Registro por Error Cuadratico Medio

El ECM es una métrica estadistica que evalia la diferencia entre dos distribuciones dadas; co-
munmente es utilizada para evaluar la semejanza entre un conjunto de predicciones en compara-
cién con un gold standard. En el caso de registro de iméagenes, el ECM cuantifica el promedio de
las diferencias al cuadrado entre los valores de intensidad del volumen de referencia Vg(x,y, 2)
y el volumen desplazado V) (x,y, z) sobre cada voxel con coordenadas (z,y, z). El objetivo es
minimizar las diferencias entre los volimenes mediante una matriz de transformacion 7T'. Asu-
miendo que ambos conjuntos de datos comparados tienen el mismo ntimero de voxeles, el ECM

puede ser calculado de acuerdo a la siguiente ecuacion:

1 o P Q
ECM = —— Z Z Z Ve(z,y, 2 VM(x,y,z)}2 (2.13)
OPQ = o o

donde (O, P, @) son el nimero de voxeles en las direcciones (z,y, z) respectivamente. Sin embar-
go, estos métodos tienen un alto costo computacional, son sensibles a variaciones de intensidad,
ruido en las imagenes, datos faltantes y sombras actsticas, debido a que todos ellos son métodos

que dependen de la informacion de intensidad que cada volumen contenga.
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2.2.2. Meétodos de Registro Geométrico Basado en

Correspondencia

Los registros geométricos basados en correspondencia buscan, de forma automatica o semi-
automatica, caracteristicas distintivas o salientes (contornos, intersecciones o esquinas) de una
imagen o volumen a registrar. De manera similar a los métodos iconicos, el problema consiste en
encontrar una matriz de transformacién T, la cual registre un volumen desplazado Vj; hacia el
mismo espacio de coordenadas de un volumen de referencia Vg, maximizando la correspondencia
entre un conjunto de puntos o caracteristicas salientes que describen a Vi y V3. Un conjunto
de puntos o nube de puntos, es un conjunto de vértices resultado de un proceso de mallado
poligonal o triangular de un volumen dado. Cada punto estd representado en un sistema de
coordenadas bidimensional (x,y) o tridimensional (x,y, z). En la Figura 2.10-B se muestra un

ejemplo de una malla triangular y su correspondiente nube de puntos (Figura 2.10-A)

(A) (B)

Figura 2.10: Ejemplo de una nube de puntos (A) y su correspondiente malla (B).

El proceso de correspondencia o registro de nubes de puntos tiene diversas aplicaciones en vision
por computadora, reconocimiento de patrones, reconocimiento de objetos, estimacion de pose,
analisis de imagenes médicas, modelado de formas y deteccién de caracteristicas [32]. Entre sus
principales cualidades destacan: mejor costo computacional comparado con métodos basados

en intensidad, debido a que sélo considera las coordenadas de cada punto dejando a un lado
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los valores de intensidad; puede ser poco sensible a datos faltantes u outliers y, dado que no
considera informacién de intensidad, es inmune al ruido aditivo o multiplicativo. Sin embargo,
este método de alineacién usando nubes de puntos requiere contar con una malla o una 6ptima

deteccion de puntos o caracteristicas salientes para poder efectuar dicho registro.

Dentro del estado del arte, se han reportado diversos métodos de registro basados en corres-
pondencia de puntos como son: Iterative Closest Point [33,34], basado en la correspondencia
de puntos minimizando el error cuadratico medio, Robust Point Matching [35], el cual aplica
un método de alineacién deterministica convergiendo en una funciéon de energia dada. Chui et
al. [36] reportaron un algoritmo llamado Thin Plane Spline Robust Point Matching, que esta
enfocado a resolver el problema de registro no rigido ante el problema de outliers y ruido.
Tsin et al. [37] reportaron el algoritmo Kernel Correlation basado en una adecuada seleccion
de un kernel que modela cada nube de puntos a registrar. Papazov et al. [38] propusieron un
método llamado Stochastic Global Optimization el cual atiende el problema del ruido, outliers
y exactitud de la alineacién mediante una minimizacion global sin condiciones iniciales. Otros
autores han reportado métodos como: Random Sample Consensus, que se basa en el ajuste
de un modelo de forma iterativa [39], Scale—Invariant Feature Transform que utiliza multiples
filtros gaussianos para encontrar los puntos caracteristicos [40], Coherent Point Drift [41] el
cual se basa en el modelo de mezcla de gaussianas. En las siguiente subsecciones se detallan las

caracteristicas de los principales métodos, asi como sus ventajas y desventajas.

Iterative Closest Point (ICP)

ICP es uno de los métodos més usados, propuesto por Besl y Zhang [33, 34]. El algoritmo
ICP es principalmente usado para registrar curvas o superficies asumiendo la cercania de pares
de puntos entre un conjunto de puntos de referencia Pr y un conjunto de puntos desplazado
Py (los cuales pueden ser vértices de una malla o caracteristicas salientes extraidos de Vi y
V). Bajo esta suposicion, el algoritmo iterativamente minimiza el error cuadratico medio de

la correspondencia entre puntos mediante una transformacién T'. Esto puede expresarse como:
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1
argmin { > N Pr(z,y,2z) — (RSPu(z,y,2) + t)||2} (2.14)
(sre (N5

donde (z,y, z) son las coordenadas de cada punto a registrar, N representa el niimero de puntos
sobre Pg, v S, R, t son los parametros de escalamiento, rotacion y traslacion respectivamente.
Este algoritmo es simple y puede programarse de forma paralela, no requiere extraccion de carac-
teristicas, puede ser generalizado a multiples dimensiones y tiene poca complejidad computacio-
nal. Sin embargo, necesita una adecuada inicializacién, etapas de pre—procesamiento, trabaja

bajo la suposicién de transformaciones rigidas o afines, ademés puede ser sensible a outliers.

Random Sample Consensus (RANSAC)

El método RANSAC [39] produce una estimacién de un conjunto de pardmetros que describen
un modelo matematico basado en un conjunto de datos. El objetivo es conseguido mediante
una inicializacién aleatoria (usando la misma semilla en la generacion de la funcién aleatoria),

seguido de un proceso iterativo mediante el procedimiento descrito a continuacion.

El paso de inicializacion consiste en una seleccién aleatoria de un subconjunto de corresponden-
cias iniciales, considerado como inliers. De esta forma el algoritmo itera mediante los siguientes

pasos:

= Paso 1: El modelo dado es utilizado para determinar cudles de las correspondencias
restantes se encuentran dentro de los limites de error establecidos. Si una correspondencia
no afecta negativamente al modelo, entonces es incluida como un inlier. La funcién de

error estd dentro de un umbral establecido llamado rechazo de e.

= Paso 2: Si el subconjunto contiene un nimero suficiente de puntos, entonces es utilizado

para calcular un nuevo modelo.

= Paso 3: Si el subconjunto contiene muy pocos puntos, entonces un nuevo subconjunto es

seleccionado aleatoriamente y el algoritmo vuelve al paso 1.
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Este proceso se repite un nimero definido de iteraciones, donde cada una de ellas produce un
modelo. Un modelo puede ser rechazado debido a que contiene muy pocos puntos o se man-
tiene para ser comparado con los modelos previamente obtenidos. Estas comparaciones entre
modelos toman en cuenta métricas de error de correspondencia y el modelo con menor error es
seleccionado por el algoritmo. En otras palabras, el proceso da como resultado un conjunto de

correspondencias entre Pr v Py, donde cualquier falsa correspondencia es rechazada.

Una ventaja de RANSAC es su capacidad de hacer una estimacion robusta de los parametros
del modelo estimandolos con alto grado de precision, inclusive ante outliers. Sin embargo, no
existe un tiempo maximo o nimero de iteraciones maximas para calcular adecuadamente dichos
parametros; por lo tanto, existe un compromiso entre el nimero de iteraciones y la probabilidad

de encontrar un modelo adecuado.

Scale—Invariant Feature Transform (SIFT)

Este enfoque esta basado en el algoritmo Scale—Space, que detecta caracteristicas locales distin-
tivas o sobresalientes de una imagen [40]. El objetivo consiste en extraer caracteristicas locales
tales como las coordenadas, escala y orientacién de puntos salientes o keypoints. Esto se consi-
gue utilizando un banco de filtros gaussianos y su diferencia entre ellos a multiples resoluciones,
bajo el supuesto que los keypoints se mantendran, mientras que los contornos, lineas y regiones
de la imagen poco relevantes se filtrardan. Una vez que se tienen estos descriptores, similar a
ICP, el proceso se convierte en un problema de minimizacién del error cuadratico medio de las

distancias entre el volumen de referencia Pg y el que se desea registrar Py, (Ec. 2.8).

Entre sus caracteristicas SIFT es invariante a la traslacién, rotacion o transformaciones de
proyeccion, dado que los keypoints suelen ser puntos distintivos del resto de la imagen y el
proceso de deteccion es invariante a esas distorsiones. Sin embargo, en tres dimensiones el
proceso de filtrado en cascada es tardado, y en imagenes como las de US que no tienen puntos

o contornos bien definidos el método presenta errores considerables en la alineacién.
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Algoritmo de Modelos de Mezclas de Gaussianas (GMM)

El algoritmo de registro de puntos basado en GMM [42], tiene como objetivo alinear dos conjun-
tos de mezclas de gaussianas, optimizando la discrepancia estadistica entre ellos. Esto se puede
conseguir usando la distancia Ly entre dos conjuntos de puntos a registrar Pg y Py, buscando
los parametros 6ptimos €, que contiene la matriz de rotaciéon, escalamiento y traslacion de una

transformacion T'. El objetivo de este método se obtiene minimizando la siguiente ecuacion:

dr,(Pr, Par,0) = / {GMM(Pg) — GMM(T(Py.0))} da, (2.15)

donde GM M (Pgr) y GM M (Py) son los modelos de mezcla de gaussianas de cada conjunto de
puntos. Diversos algoritmos se han basado en GMM debido a que: gran variedad de problemas
se modelan adecuadamente con gaussianas; las GMMs son faciles de interpretar y formular,
ademas proveen soluciones cerradas para conjuntos de puntos en dos y tres dimensiones. Sin

embargo, actualmente se continua trabajando en aplicaciones con alta dimensionalidad.

Coherent Point Drift

El algoritmo CPD [41] intenta resolver el problema de alinear dos conjuntos de puntos: uno de
ellos modelado como los centroides de un conjunto de modelos de mezclas de gaussianas el cual
puede ser denotado como Pg, y el otro representado como una nube de puntos P,;. La tarea
consiste en alinear ambos conjuntos, maximizando la probabilidad posterior entre ellos. Esto

se puede lograr maximizando la siguiente funcién de probabilidad de GMM:

P —
p(Par/m) 2wo? 202

1 Py — T(Prm, 9)|?
exp{—” M (Prm, 0)| }, m=1,2,..., M, (2.16)

donde T' es una trasformacion con parametros de rotacion, escalamiento y traslacion contenidos
en §, M es el nimero de puntos a registrar y o2 es la covarianza de GMM. Este método no es

sensible a puntos atipicos (outliers), puede trabajar en tiempo real y es til para registros rigidos
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o deformables; sin embargo, tiene algunas desventajas: considera una matriz de covarianza

isotropica y las probabilidades de pertenencia gaussianas son consideradas iguales.

2.2.3. Estado del Arte de Registro de Imagenes
Fetales Cerebrales de US

El registro de estudios cerebrales fetales de US puede ser 1til en diversas aplicaciones enfocadas
en la segmentacion de estructuras, seguimiento de la evolucién del cerebro fetal o como herra-
mienta de diagnéstico. Diversos investigadores han publicado articulos donde buscan registrar
este tipo de imagenes, sin embargo, el ruido multiplicativo y sombras actsticas son factores
que impiden una adecuada alineacién. En ese sentido, Cen et al. [43,44] han trabajado en el
registro de volimenes usando caracteristicas de forma y textura extraidas de un banco de filtros

de Gabor denotado como:

1 1 2 /2
G(z,y) = exp{— <x2 + cyrQ )}ewp(jQme’), (2.17)

2MO Oy

donde (2',y") = (xcosl + ysinh, —xsind + ycosh) son las coordenadas rotadas, F es la frecuen-
cia radial y (o4, 0,) son las desviaciones estandar de la envolvente Gaussiana. Este conjunto
de caracteristicas fue utilizado para efectuar el registro en dos y tres dimensiones utilizando
unicamente un cerebro fetal. Como medidas de similitud usaron la informacién mutua descrita
en la Ec. 2.8 y el coeficiente de correlacién (Ec. 2.12) para efectuar un registro afin, obteniendo
resultados de 92 % a 100 % de exactitud en sus registros. Sin embargo, debido a que ellos solo
contaban con un volumen, generaron aleatoriamente 200 posiciones con 10, 20 y 30 grados
de diferencia entre el volumen de referencia Vi y el volumen a registrar V,,. Otra desventaja
presentada en este trabajo, consiste en que la evaluacién del registro fue efectuada visualmente

debido a que no contaban con un ground truth.

Fathima et al. [45] publicaron un trabajo, donde registraron un conjunto de 13 cerebros fetales

de US en 2D con 20 semanas de gestacion. Para esto, utilizaron un método donde representan
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cada imagen por su amplitud, orientacion y fase local. Esta ultima utilizada para efectuar el

registro afin basado en informacién mutua normalizada, la cual se denota como:

H(Vg)+ H(V)

H(Va Vi) (2.18)

NMI(Vg,Vy) =

donde H(Vg) y H(Vy) son las entropias marginales, y H(Vg, Vi) es la entropia conjunta. El
objetivo es maximizar la informacion mutua entre ambos voliimenes a registrar. Para evaluar
la calidad del registro, utilizaron el Target Registration Error (TRE), que es una medida de
distancia entre pixeles del volumen de referencia Vg y el volumen a registrar Vj;. Entre sus
resultados reportan un error de 1+0.5 cm usando una transformacion rigida, 84+4 cm con una
transformacion afin usando informacién de intensidad y de 0.3£0.1 cm usando un transforma-
cién afin con informacion de fase local. Para poner estos resultados en contexto, un feto de
20 semanas de gestacién tiene una circunferencia craneal de entre 15 a 20 cm, y un didmetro

biparietal de 4.5 a 6 cm, por lo tanto, un error mayor a 2 cm se considera un registro erréneo.

Hsin-Chen et al. [46] propusieron un algoritmo para el registro de la cabeza fetal de un phantom
usando imégenes de US en 3D. Este algoritmo de registro se basa en empatar caracteristicas
previamente segmentadas como los ojos o el craneo fetal, minimizando la siguiente funcion de

costo:

D) 12{—fsl[T<e><vz-+jm>,K]+ 5 sg[Tw)(vmni),K]} (2.19)

1402w, =0 j=—Len

donde v; es cada uno de los vértices de la malla del modelo de referencia, N es el niimero
de vértices, n; son las normales de v; con direcciéon hacia adentro del modelo y K es un
conjunto de puntos del craneo obtenidos de la segmentacion. Experimentalmente, se asigno
un valor de Len = 15. T'(0) es la matriz de transformacién afin con parametros de rotacién,
escalamiento y traslacion. S es usando para controlar el grado de ajuste del modelo a la cabeza

fetal y Sy es un término que penaliza los valores de D(6), cuando los puntos de de la cabeza
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registrada se salen del modelo. Finalmente, w, es una restriccién que evita que los factores de
escalamiento deformen excesivamente la apariencia de la cabeza. En la Figura 77—A se muestra
la malla modelo a registrar y el estudio de US fetal. Este método unicamente ha sido probado
en imagenes de US de un phantom donde las caracteristicas y dimensiones son conocidas, lo

que permite crear adecuadamente un modelo inicial a registrar.

Hasta nuestro conocimiento, éstos son los tinicos trabajos que abordan el problema de registro
de imagenes cerebrales fetales de US; Kuklisova et al. [47-49], reportaron un método de registro
entre imagenes de MRI y US del cerebro fetal, donde el estudio de resonancia fue convertido en
un pseudo—volumen de US usando un atlas probabilistico. Posteriormente, el pseudo—volumen
es registrado hacia un estudio cerebral fetal de US convencional usando un registro rigido
robusto por bloques. El objetivo de este trabajo, fue utilizar la informacion del estudio de MRI

registrado para poder mejorar la visualizacién de estructuras anatomicas fetales cerebrales.

Todos estos trabajos, buscan registrar estudios cerebrales fetales de US-US y US-MRI en dos
y tres dimensiones. Sin embargo, algunos de ellos usan imégenes sintéticas o phantoms. Adicio-
nalmente, en ninguno de los casos consideran estudios con artefactos de oclusion fetal, lo cual
afecta considerablemente a los métodos de registro basados en intensidad o textura. En el pre-
sente trabajo, se propone abordar este problema desde un enfoque de registro basado en nubes
de puntos, el cual debe de ser poco sensible a artefactos como el ruido multiplicativo, regiones
ocluidas y outliers. En el capitulo 4 se describe detenidamente, la metodologia propuesta para

efectuar el registro, composiciéon y validacion de este trabajo.
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Capitulo

Objetivos

3.1. Objetivo General

Desarrollar y validar un sistema de composicion espacial probabilistica de voliimenes fetales
neuro—ultrasonograficos a partir de varias proyecciones en 3D, que ayude a eliminar o reducir

los artefactos causados por la oclusion craneal.

3.2. Objetivos Particulares

= Alinear cada uno de los volimenes adquiridos a un mismo plano de referencia proponiendo
un método de registro basado en caracteristicas. Dicho método debe ser inmune a outliers,

datos faltantes u oclusiones acusticas.

s Desarrollar un método de composicion espacial en 3D usando técnicas de aprendizaje
maquinal y mapas de textura para lograr fusionar 6ptimamente miltiples voliimenes de
US, con la finalidad de preservar las regiones que contengan informacion cerebral util y

mitigar o eliminar zonas con sombras.

35
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= Comparar los resultados obtenidos usando: imédgenes sintéticas, un phantom de US en
3D y estudios cerebrales fetales de US en 3D. Validar cuantitativamente el desempeiio
del algoritmo propuesto vs. otros operadores de composicion reportados. Evaluar cuali-
tativamente el desempeno de forma general y por estructuras cerebrales, con ayuda de
expertos en procesamiento y adquisicion de imagenes de US y expertos en obstetricia

respectivamente.



Capitulo

Metodologia

En este capitulo se presenta la propuesta metodologica para la composicion de imagenes cere-
brales fetales de US en 3D, cuyo diagrama general se muestra en la Figura 4.1. En la primera
seccion se presenta una descripcién de los mapas de textura basados en descriptores estadisticos
y matrices de co-ocurrencia en 3D (Figura 4.1-C). Posteriormente, se muestra el procedimiento
empleado para la estimacién de mapas probabilisticos (Figura 4.1-E). Dichos mapas pueden
ser utilizados como factores de peso, tanto en el proceso de registro como de composicion; esto
se describe en detalle en las secciones subsecuentes. Después, se muestra en detalle el método
y validacion de registro de volimenes cerebrales fetales propuesto basado en Coherent Point
Drift (Figura 4.1-B). Adicionalmente, se expone el método propuesto para efectuar la compo-
sicién ponderada de diferentes proyecciones de US (Figura 4.1-F). Finalmente, se presenta una
validacién exhaustiva mediante imagenes sintéticas, un phantom y estudios cerebrales fetales
de US. Para esta ultima validacién se propuso un enfoque cuantitativo basado en las métricas
SNR y CNR, seguido de una validacion cualitativa efectuada por expertos en el procesamiento
de imagenes fetales y expertos en obstetricia (Figura 4.1-G). En las siguientes secciones se
describe en detalle cada uno de los pasos descritos, asi como las caracteristicas de los conjuntos

de datos utilizados.
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A. Adquisiciones 3D
Axial y Coronal C. Rasgos en 3D
Estadisticos y GLCM

B. Registro /
—— Autorgético —— b

D. Extraccién con PCA
y
Clasificacion con SVM

G. Validacion .
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cf::tr;t;rsales F. Composicion Espacial 154[ EStlf}Zla%OLl‘ldret!os
v Probabilistica apas Probabilisticos

Figura 4.1: Esquema general de la metodologia de composiciéon de voliimenes fetales cerebrales usando
mapas probabilisticos.
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4.1. Analisis de Textura en 3D

El andlisis de textura en el procesamiento digital de imégenes puede ser tutil para extraer
informacion relevante; actualmente es empleado en aplicaciones geograficas, aeroespaciales, en
el reconocimiento de objetos, asi como en el area médica. Una textura es definida como la
apariencia o consistencia de una superficie o una substancia, lo cual se refiere a la estructura
que compone dicha superficie o substancia interna de una materia, en el contexto de 2D y
3D respectivamente. En 3D el andlisis de textura provee informaciéon importante acerca de la
composicion interna de un cuerpo. Las superficies texturizadas son clave en la vision humana
ya que revelan informacion referente a las propiedades de una superficie, profundidad escénica,
orientacion e identificacién de objetos. Sin embargo, el concepto de texturas en 3D es poco
utilizado, debido a que las texturas de més de dos dimensiones no pueden ser visualizadas
totalmente por la percepcién humana [50]. En el &mbito médico, la adquisicion de imagenes
por Tomografia Computarizada, Resonancia Magnética o Ultrasonido permiten la adquisicién
de estudios en 3D. Un volumen con una textura uniforme en 3D se considera que esta compuesto
por un tejido homogéneo, con lo cual diferentes tejidos u 6rganos, dependiendo la escala del
analisis, pueden ser caracterizados por la textura que los compone. La Figura 4.2 es un ejemplo

representativo de las texturas de los tejidos a miiltiples escalas.

Figura 4.2: Texturas del tejido en 3D a mutiples escalas.
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Existen diversas técnicas para efectuar un analisis de textura:
» Matrices de co-ocurrencia en niveles de grises (GLCM).
» Run-length encoding (RLE).
= Patrones locales binarios (LBP).
= Caracterizacion espectral.
= Wavelets.
= Descriptores estadisticos basados en el histograma.
= Modelos de Markov.

Diversos autores han usado mapas de textura en imagenes de US en aplicaciones tales como
aterosclerosis o segmentacion de tumores [51,52]. Ellos reportan que estos mapas pueden aportar
informacion relevante en el andlisis de estudios de US. En el presente proyecto se propone el
analisis de textura utilizando descriptores estadisticos basados en el histograma: varianza, rango

y mediana, los cuales se denotan como:

L
Varianza = Z > (Valz,y, 2) — p)? (4.1)
neM
=1
L
Rango = Y maz{V,(z,y,2)} — min{V,(z,y,2)} (4.2)
neM
n=1
Mediana = med{M (x,y,z)} (4.3)

donde M es la méascara de andlisis en 3D que recorre un volumen dado V,,; el nimero de voxeles
contenidos en M se denota como L y i es la media obtenida a partir de los valores de intensidad

de los voxeles que contiene la mascara. Adicionalmente, para examinar las relaciones espaciales
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entre voxeles, se propuso la extraccion de texturas mediante GLCM [53, 54]. Este método
caracteriza la textura de un volumen estimando la probabilidad de co—ocurrencia, al efectuar
un conteo entre pares de voxeles con valores especificos de intensidad («, ). Esto puede definirse

CcOo1mo:

Qp(e,B)=3_> > Cla,B,2,y,2 D), (4.4)

donde

1, si Flz,y,z) =ay
Cla, B,2,y,2,D) = Fla+Az,y+ Ay, z+Az) =0 (4.5)

0, otro caso.

donde F(z,y,z) es el pardmetro sobre el que se evaluara la co-ocurrencia. Por lo tanto, la

probabilidad de co—ocurrencia se puede denotar como:

QD (OZ, 6)
Ppla,B) = =~ 77 (4.6)
Z QD (a7 5)
donde D = (Ax, Ay, Az) es el desplazamiento en tres direcciones que contiene los parametros
de distancia d y dngulos (6, ¢). De esta manera se puede efectuar un andlisis considerando la
relacién entre voxeles usando diferentes direcciones. Mediante las ecuaciones 4.4, 4.5 y 4.6 se
pueden estimar diversos mapas de textura como: energia, entropia, homogeneidad y contraste,

los cuales se definen como:

Energz/a:\/ZZ{PD(a,ﬁ)}Q (4.7)
a5

Entropia = % {Pp(a, B)[log Pp(c, 5)] } (4.8)
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. - PD(a76) }
Homogeneidad = _— 4.9
’ §§{1—<&—5>2 .

Contraste = % {(a — B)*[Pp(a, 6)]} . (4.10)

Se cree que estas técnicas pueden ayudar a caracterizar informacion relevante acerca del tejido
cerebral fetal. De acuerdo a lo reportado por Sadjina et al. [55] el ruido Speckle caracteristico en
las imagenes de US, depende de miltiples factores, como el transductor, el medio en el cual se
propaga el sonido, la composicién del tejido u objeto a adquirir, la distancia del transductor y la
frecuencia de las ondas ultrasonicas. Sin embargo, las estructuras con distintas ecogenicidades
presentan diferentes contrastes y propiedades; esto es til para diferenciar las estructuras que
componen a un sistema u objeto en particular. De esta forma, se pretende que los mapas de
textura ayuden a diferenciar entre el tejido cerebral fetal, craneo y oclusiones actsticas. En
la seccion 4.2 se detalla el procedimiento para la estimacion de los mapas probabilisticos y en
las secciones 4.3 y 4.4 se describen las caracteristicas utilizadas en cada caso y como es que

contribuyen estos mapas en el proceso de registro y composiciéon de voliimenes respectivamente.

4.2. Estimacion de los Mapas Probabilisticos

Las méquinas de soporte vectorial (SVM) son utilizadas en un gran ntmero de aplicaciones
en estudios de US, debido a su robustez y habilidad de aprender usando datos experimentales.
Algunas de las aplicaciones usando imagenes de US estan enfocadas en deteccion del cancer
de mama [56], segmentacién de ganglios linfaticos [57] y evaluacién de malignidad en nédulos
tiroideos [58]. Una SVM puede separar un conjunto de datos de entrenamiento etiquetados
de forma binaria; esto se logra construyendo un hiperplano tal que maximice la distancia del

conjunto de datos de entrenamiento en dos clases [59].

En este proyecto se propone usar las SVMs con dos propoésitos: el primero de ellos esta dirigido a

segmentar el craneo fetal y al mismo tiempo usar la probabilidad posterior como factor de peso
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que contribuya en la tarea de alineacién de volimenes cerebrales fetales. El segundo propésito es
construir mapas de probabilidad posterior que ayuden a efectuar una composiciéon ponderada
de multiples volimenes de US. El objetivo es clasificar entre tejido cerebral fetal y sombras
acusticas usando los mapas de probabilidad posterior para asignar mayor peso a tejido cerebral

fetal y menor contribucion a artefactos de oclusion.

Dado un conjunto de datos de entrenamiento x; € R", i = 1,2, ..., [ pertenecientes a dos clases
{y = +1,y = —1}, donde [ es el nimero de vectores de entrenamiento y n es el nimero de

caracteristicas de cada patrén:

(x1,91), (X2, 92); -, (X1, 1) € R x {£1} (4.11)

la tarea es construir una funcién discriminante lineal f(x) = w - ®(x) + wy que clasifique
adecuadamente nuevas muestras. En f(x), w es el vector de pesos, ortogonal al hiperplano de
decisién, wy es el umbral, “-” denota el producto interior, y ®(x) es una transformacién no lineal
que mapea los datos de entrada en el nuevo espacio de caracteristicas. La tarea de optimizacién
consiste en encontrar el conjunto de parametros {w, wy} que maximicen el margen 2/||w/|| entre

clases; esto es llevado a cabo minimizando la siguiente funciéon de costo:

l
L(w,wn, ) = gllwl? + O Y& (412
i=1

donde &; son las variables de holgura del error de clasificacion y C' es un pardmetro de regula-

rizacién. La solucién de optimizacion cuadratica a este problema es:
! !
f(x) = z iy ®{x;} - P{x} +wo = Z oy K (x4, %) + wo (4.13)
i=1 =1

donde «; son diferentes de cero para los vectores de soporte y K(a,b) = ®(a) - &(b) es una

funcion kernel que calcula el producto interior de los vectores transformados. Para este proyecto
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se propone usar una funcion kernel de base radial (RBF') definida como [60]:

K (x;,x) = e~ Ixmill/208 (4.14)

donde o controla el ancho de la funcién. Este parametro junto a C' pueden ser optimizados
mediante una malla modificando gradualmente sus valores y seleccionando la mejor combinacién

que maximice la tasa de clasificacién [61].

De esta forma, la funcion de decisién sign{f(x)} puede ser usada para predecir la etiqueta
{+1,—1} de un nuevo dato dado. Por otra parte, para obtener los mapas probabilisticos, en
lugar de asignar una etiqueta a cada uno de los datos entrantes, la probabilidad posterior de
un nuevo dato “z” alrededor de una clase dada P(y = +1 | ) se puede estimar mediante una

funcion sigmoide de acuerdo a la aproximacion de Platt et al. [62]. Esta funcién se define como:

1
~ 1+exp(Af + B)

Ply=+1|x) ~ Pan(f) (4.15)

donde cada f; es un estimado de f(z;), y los mejores pardmetros A y B son calculados de
manera discriminatoria de tal forma que maximicen la probabilidad [63]. Por lo tanto, los
mapas probabilisticos pueden tomar los valores de la probabilidad posterior P(y = +1 | x)

correspondientes a cada nuevo dato “z”.

Como ya se ha descrito anteriormente, el proceso de clasificacion y la estimacion de mapas
probabilisticos serdn de utilidad en el proceso de alineacién de volimenes cerebrales fetales y la
composicién ponderada de estudios de US. En las secciones subsecuentes se describe en detalle

la forma en que son utilizados.
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4.3. Alineacion de Volumenes de US usando

Desplazamiento Coherente de Puntos Ponderado

A continuacion se describe el método planteado para el registro de volimenes fetales cerebrales,
el cual esta basado en el algoritmo propuesto por Myronenko et al. [41] llamado Coherent Point
Drift. Este es un método de registro geométrico basado en la correspondencia entre puntos, el
cual asume que cada uno de los puntos se desplaza coherentemente como un grupo, preservando

la topologia y forma de la nube de puntos a registrar.

Dados dos conjuntos de puntos a registrar Pr y Py denotados como Y = {y,,|1,2,...., M}y
X = {z,|1,2,...,N}, donde Y es el modelo construido a partir de un conjunto de centroides
del GMM, y X es un conjunto de puntos generados. La tarea es obtener una transformacién
afin T aplicada a Y para X = T(Y,0), donde © es una matriz que contiene los pardmetros de
rotacion, traslacion y escalamiento. La funcion de densidad de probabilidad de un GMM puede

escribirse como:

M+1

p(z) = Z_:l P(m)p(z/m), (4.16)
donde

Nl =T (ym, O)|I?
202

1
p(z/m) = Wexp{ }, m=1,2,.. M. (4.17)

Para hacer frente a los outliers, artefactos de oclusién y ruido se usa una distribucion uniforme
denotada como: p(xz/M + 1) = 1/N. El peso de la distribucién que representa el radio de
los outliers es w, para 0 < w < 1. Por otra parte, o? representa una covarianza isotrdpica
y P(m) = 1/M es una distribucién de pertenencia equiprobable. Por lo tanto, la funcién de

densidad de probabilidad toma la siguiente forma:
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p(x) = w;/, D ]\14p(x/m). (4.18)

Los parametros © son derivados de los centroides del GMM. Estos pueden ser estimados ma-

ximizando la probabilidad o minimizando la probabilidad logaritmica negativa de la funcién:

- Z_: log Z_: )p(y/m). (4.19)

asumiendo que cada componente gaussiano es independiente. La probabilidad posterior de
GMM dados los conjuntos de puntos (¥, v x,) se denota como p(m/z,) = P(m)p(x,/m)/p(z,).
El método CPD hace uso del algoritmo Ezpectation—-Mazximization (EM) [64] para ajustar los
pardmetros © y o2. Mediante el teorema de Bayes, el algoritmo EM calcula iterativamente
la probabilidad posterior P**°(m/z,) (Ec. 4.20) de los componentes de la mezcla, el cual es

llamado expectation o E—step.

I ’Uiejo(m/xn> = m=12, .. M. (420)
Tn—T 'rn,e 2 wM (272 D/27 r = ?

Los “nuevos” valores de los parametros son estimados minimizando la funciéon objetivo:

_ Z Z_ me]o m/$n>lOg[Pnuevo(m)pnuew(xn/m)], (4.21>

esta funcién es llamada mazimization o M-step. De esta forma, los nuevos pardmetros © y o2

se obtienen minimizando la siguiente funcion:

SRES DN
Q(e, ZZ VeI (mwa)l|n = T (Y, O + = Plogo’ (4.22)
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donde N, = SN | SSMAL picio(m /) y D es la dimensién de los datos. Este algoritmo itera
alternando F-step y M-step hasta que la funciéon @) converge, alineando el conjunto de puntos

con T'(Y, ©).

Sin embargo, una de las desventajas es que la probabilidad de pertenencia P(m) = 1/M se
considera igual; esto puede afectar la calidad del registro, dado que la contribuciéon de cada
gaussiana no es la misma y esto puede afectar el modelo. En este trabajo se propone ponderar
dicha probabilidad usando la probabilidad posterior resultado de un proceso de clasificaciéon.
Para lograr esto, se hace uso de una estrategia de clasificacién mediante una SVM siguiendo
el procedimiento descrito en la seccion 4.2. El objetivo en esta etapa es segmentar los voxeles
correspondientes al craneo fetal, construyendo asi una nube de puntos, donde cada punto es
ponderado por su correspondiente valor de probabilidad. Para esto, la SVM es alimentada con
un conjunto de caracteristicas basadas en los valores de intensidad y descriptores estadisticos:
varianza (Ec. 4.1), rango (Ec. 4.2) y mediana (Ec. 4.3) con una mdscara de andlisis de (9X9X9)
voxeles. Adicionalmente, se utilizaron rasgos extraidos del volumen mediante los detectores de
bordes de Canny et al. [65] y laplaciano. Finalmente un andalisis de componentes principales fue
implementado para extraer las caracteristicas que mas contribuyen al proceso de clasificacion

[66,67]. En la Figura 4.3 se muestra un diagrama de la metodologia propuesta.

De esta forma, la probabilidad de membresia de GMM P(m) toma los valores de la probabilidad
posterior obtenida del proceso de clasificacion P(y = +1 | x,,) (Ec. 4.15) (donde y = +1 es la

clase correspondiente a craneo fetal), para cada dato z,. Esto puede expresarse como:

Hmfzpwzij” (4.23)
donde
A=Y Ply=+41]z,)k (4.24)
k=1

por lo tanto, P"®°(m/x,) y la funcién objetivo @) pueden reescribirse como:
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) D. Nube de Puntos
A. Conjunto de

Caracteristicas

SVM

f(X)=l;‘k

Figura 4.3: Diagrama metodoldgico del registro.

icj Py = +1 | z,)exp {—L2=T0n O
Pvlejo*(m/xn) = — o 573 m = 1’2’“.’]\/[.
THL Py =+ |aenp (-} 4 0
(4.25)
N M
— Z Z vze]o m/$n)logP(m)* (426)

Al integrar el término de probabilidad posterior como la probabilidad de membresia, los puntos
outlier tienen menor contribucion y los puntos que mejor describen la forma del craneo fetal
tienen més peso al momento de efectuar el registro. Cabe senalar que estos cambios no afectan

el proceso de optimizacién usando EM descrito anteriormente.

El desplazamiento coherente de puntos ponderado (DCPP) tiene como ventaja que es poco

sensible a outliers y datos faltantes y no requiere un costo computacional alto comparado con
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otros métodos de registro basados en intensidad. Estas cualidades hacen que este método sea

util en el registro de volimenes cerebrales fetales de US.

4.3.1. Validaciéon del Método de Registro

Para la validacién del método propuesto se utilizo la métrica Target Registration Error (TRE)
(Ec. 4.27) entre el volumen de referencia Vi y el estudio que se desea alinear V). Para esto se
utilizaron un total de mil puntos de referencia (targets) denotados como a; y b; correspondientes

al volumen registrado y el de referencia respectivamente. Esta métrica se define como:

TRE(Va, Vay) = J LS —ay (4.27)

ni4

donde n es el nimero de (targets) distribuidos uniformemente en el volumen. De acuerdo al
trabajo publicado por Fitzpatrick [68], esta métrica (TRE) da una mejor aproximacién del
error de registro que la métrica basada en puntos fiduciarios, debido a que, no depende de la
distribucion de los puntos dados por el objeto a registrar; en cambio al usar TRE, los puntos se
pueden distribuir uniformemente. Para contrastar nuestros resultados, se propuso una compa-
racion con los principales métodos de registro icénicos basados en intensidad: IM, CC y ECM
previamente descritos en la seccién 2.2.1. Adicionalmente, se efectué un comparaciéon contra
algunos de los métodos de registro geométricos basados en correspondencia: ICP, RANSAC,
SIFT y CPD, descritos en la seccién 2.2.2.

En cada caso, se obtuvo la media y desviaciéon estandar del acumulado de los errores obtenidos
para cada registro efectuado. Para observar las diferencias estadisticas entre cada método se

utilizé una prueba ANOVA junto a un analisis post hoc de Tukey.

El conjunto de datos utilizados consta de un total de 10 pares de volimenes de US de la cabeza
fetal adquiridos desde una proyeccién coronal (V) y axial (Vz). Cada par de estudios fue
adquirido de la misma paciente bajo las mismas condiciones; en la seccion 4.5.3 se describe en

detalle todas las caracteristicas de los conjuntos de datos utilizados. Cada par de volimenes
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cerebrales fetales fue alineado manualmente por expertos en obstetricia del Instituto Nacional
de Perinatologia (INPer); para esto, se consideraron diversos puntos fiduciarios tales como: linea
media, pedunculos, talamos etc. Adicionalmente, se efectué una validacion cruzada de 6 vias
para validar la capacidad de clasificacion de la SVM; el conjunto de entrenamiento y prueba
fue obtenido a partir de un solo volumen de US (Figura 4.4). Una vez validada la SVM, se
utilizo en el resto de los estudios. Los resultados encontrados y su correspondiente discusion se

presentan en la seccion 5.1.

Clase y=-1

Clase y=+1

Figura 4.4: Seleccion de las clases usadas en el proceso de clasificacién.

4.4. Composicién Espacial Probabilistica (CSP)

En esta seccion se expone el método propuesto para la composicion espacial de voliimenes fetales
cerebrales de US. El objetivo consiste en fusionar la informacién de multiples proyecciones
de US, preservando las regiones de interés y eliminando las zonas que contengan oclusiones

acusticas.

Sea un conjunto de volimenes de US alineados V,,(z,v, z), donde n = 1,2,..., N es el niimero

de estudios en 3D con coordenadas de voxel (z,y, z). La informacién de cada estudio puede
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ser combinada usando algtin operador de composicién: en este trabajo, se propone utilizar la
norma euclidiana de un conjunto de volimenes V,, : R* ponderados con ¥,, € R* — [0, 1]. Esto

puede escribirse como:

donde V(z,y, z) es un nuevo volumen compuesto de N volimenes de US y ¥, (z,y, z) son los
factores de peso para cada voxel, el cual tiene como objetivo dar mayor prevalencia a regiones
con tejido cerebral fetal y menor peso a zonas con oclusiones actsticas. El problema se traduce en
coHmo asignar los factores de peso. Para lograr esto, el método propuesto consiste en aprender los
factores de ponderacién desde un enfoque supervisado mediante una SVM usando un conjunto

de datos etiquetado de dos clases: tejido cerebral (clase y = +1) y sombras acisticas (clase
y=-1).

Una SVM puede ser utilizada como un estimador de los valores de probabilidad posterior para
cada voxel dada la clase y = +1, la cual corresponde a tejido cerebral (tal como se ha detallado
en la seccion 4.2). Estos mapas de probabilidad pueden ser usados como factores de ponderacion,

que se puede expresar como:

U, (z,y,2) =Ply=+1]x) (4.29)

donde para cada voxel dado x, se estima su correspondiente valor de probabilidad. Para alimen-
tar la SVM las caracteristicas utilizadas fueron: los valores de intensidad en escala de grises,
los descriptores estadisticos basados en el histograma: varianza (Ec. 4.1), rango (Ec. 4.2) y
mediana (Ec. 4.3) con una mascara de analisis de (9X9X9) voxeles. Adicionalemente, se uti-
lizaron un conjunto de mapas de textura obtenidos a partir de matrices de co—ocurrencia en
escala de grises (ecuaciones 4.4, 4.5 y 4.6 ). Los mapas utilizados fueron: energia (Ec. 4.7),
entropia (Ec. 4.8), homogeneidad (Ec. 4.9) y contraste (Ec. 4.10). Un total de 260 mapas de
textura fueron calculados usando una distancia d = (1, 2, 3, 4 y 5), y trece direcciones dadas

por los dngulos (0, ¢) =(0°,45°,90°,135°) en orientaciones verticales y horizontales [69]. Estos
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260 mapas de textura junto a los valores de intensidad en escala de grises, varianza, rango y

mediana constituyen el conjunto final de 264 caracteristicas (Figura 4.1).

Finalmente, un andlisis en componentes principales (PCA) fue implementado para extraer las
caracteristicas que mas contribuyen en el proceso de clasificacion y para reducir la dimensiona-
lidad del espacio de entrada (264 inicialmente) [66,67]. El nimero de caracteristicas puede ser
reducido seleccionando los coeficientes PCA que presentan mayor varianza. Estas componentes

fueron usadas en el proceso de clasificacién de regiones con tejido cerebral y zonas con sombras.

Dependiendo de las estructuras de interés, el conjunto de entrenamiento de la SVM puede ser
seleccionado con un solo volumen de US, escogiendo regiones representativas del tejido cerebral
fetal (linea media, cerebelo, 16bulo frontal, etc.) etiquetado como y = +1 y sombras o artefactos
con y = —1 (Figura 4.5). El resto de las adquisiciones puede ser usado para clasificar y estimar
los mapas probabilisticos ¥, (z,y, z). Por lo tanto, los nuevos volimenes tomados de diferentes
posiciones del transductor o sujetos no requieren un re—entrenamiento de la SVM. Este método
de composicién, asi como la capacidad de clasificacion de la SVM son validados usando datos
simulados, un phantom y volimenes fetales cerebrales de US. Para evaluar la capacidad de
clasificacién se efectuaron tres validaciones cruzadas de 6 vias, una para cada tipo de conjunto
de datos utilizado. Las caracteristicas de cada conjunto de estudios se detallan en la siguiente

seccion.

4.5. Conjunto de Datos de US

En esta seccién se describe en detalle cada uno de los conjuntos de datos utilizados para la
validacion del método de composicién propuesto para volimenes de US. En total se utilizaron
tres conjuntos de datos: datos simulados de US en 2D, adquisiciones de US de un phantom en

3D, y volumenes cerebrales fetales.
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Clase y=-1

Figura 4.5: Seleccién de las clases usadas en el proceso de clasificacién de tejido cerebral (y=+1) y
sombras actsticas (y=-1).

4.5.1. Datos Simulados

Una primera evaluacion del método de composicion usando mapas probabilisticos fue mediante
un modelo sintético del cerebro en 2D (Figura 4.6-A) [70]. A partir de este modelo se crearon
diez proyecciones con oclusiones que abarcan el 35+5 % del area total del cerebro; en la Figura
4.6-B se muestra un ejemplo de las proyecciones generadas. Posteriormente, cada proyeccion fue
contaminada con ruido multiplicativo, usando la ecuacion J = [+ 1S, donde [ es la imagen que
se desea contaminar, S es ruido aleatorio distribuido uniformemente con media cero y varianza
al 6%, y J es la nueva proyeccion contaminada. En la Figura 4.6-C se muestra una imagen

contaminada.

Estas simulaciones fueron efectuadas para evaluar el método de composicién usando diferente

numero de proyecciones; para cada experimento se efectuaron un total de cien pruebas.
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Figura 4.6: Modelo sintético del cerebro. (A) Imagen original, (B) imagen con artefacto de oclusion
y (C) imagen contaminada con ruido multiplicativo.

4.5.2. Volumenes de Phantom

Para efectuar una segunda validacion se construyé un phantom en forma de cono truncado
dentro de una caja (Figura 4.7-C). El phantom fue preparado con 6 % de gelatina y 4% de
agar, material cominmente usado en aplicaciones de US. En contraste, para imitar el tejido
circundante, una solucién con 4 % de gelatina y 1.5 % de agar fue elaborada. Esta solucién fue
utilizada para la caja que contiene al phantom asegurando una buena distincién de la forma

conica en imdgenes de US [71].

Usando este phantom, se efectuaron dos series de adquisiciones: la primera consiste en un
conjunto de seis volimenes de US adquiridos desde diferentes posiciones del transductor (cuatro
ortogonales y dos oblicuas); en la Figura 4.7-A se presenta un ejemplo de una adquisicién en
una vista axial. Para el segundo conjunto, seis volimenes fueron adquiridos usando las mismas
posiciones del transductor, pero en esta ocasiéon se crearon artefactos de oclusién colocando una
pieza de plastico entre el transductor y el phantom, las cuales afectan el 35 % del volumen del
phantom. En la Figura 4.7-B se muestra una imagen representativa del phantom con sombras

acusticas.

Todas las adquisiciones fueron obtenidas en modo B usando un sistema Ultrasonix Sonix RP
con un transductor motorizado curvilineo m4DC7-3/40, con una frecuencia de 3.3 MHz y una
resolucién isotrépica de 0.31 mm?. Los volumenes adquiridos fueron registrados mediante el

sistema robédtico descrito en [72].
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Figura 4.7: Imégenes de US en vista axial del phantom en forma de cono truncado. (A) Ejemplo
de una adquisicién sin oclusiones, (B) ejemplo de una adquisicién con artefactos de oclusién, y (C)
esquema del phantom disenado en vista lateral y axial.
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4.5.3. Volumenes Fetales Cerebrales

Este conjunto de datos consiste en diez pares de estudios fetales cerebrales de US en 3D tomados
entre las semanas 20 y 24 de gestacion, adquiridos en modo B usando un transductor curvilineo,
con una frecuencia de 8-20 MHz y una resolucién isotrdépica de 0.2 a 0.5 mm3, dependiendo
de cada paciente. Todos los volimenes fueron adquiridos por expertos en obstetricia con un
equipo General Electric Voluson E8. Adicionalmente, todos los estudios fueron aprobados por el
Departamento de Medicina Fetal del Instituto Nacional de Perinatologia y las pacientes dieron

su consentimiento de acuerdo a la declaracién de Helsinki.

Monteagudo et al. [73] han reportado que diferentes orientaciones pueden aportar informacion
complementaria acerca de diversas estructuras cerebrales fetales. Por esa razén, cada paciente
fue adquirida desde un plano axial y coronal, los cuales fueron registrados manualmente por
expertos en obstetricia, considerando diversos puntos fiduciarios cominmente usados en la
evaluacion neuro— fetal (Figura 4.8-A ). En la Figura 4.8-B se muestra un ejemplo de una

imagen cerebral fetal con artefactos de oclusion actustica.

Sombras

Figura 4.8: Ejemplos de imdgenes de US cerebral fetal en un plano axial transcerebelar. (A) Ejemplo
con las siguientes estructuras cerebrales anotadas: Circunferencia Craneal (CC), Linea Media (LM),
Cerebelo (CER), Cavum Septum Pellucidum (CSP), Pedinculos (PC), Cisterna Magna (CM) y Pliegue
Nucal (PN). Un ejemplo con artefactos de oclusién se presenta en (B).
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4.6. Validacion del Método de Composicion

El método propuesto fue comparado con algunas de las estrategias de composicion reportadas en
la literatura como: la Media (MEDIA), la Media Ponderada (MP), Valores Méximos (VMAX)
y Raiz Cuadrada Media (RMS). Wilhjelm et al. [13], han demostrado que estas métricas pue-
den dar resultados aceptables en el proceso de composicion. Cada uno de estos operadores
fueron descritos previamente en el Cuadro 2.1. En el caso de la MP, se utilizo la estrategia de
ponderacién usando Mapas de Confianza (MPCM) propuesta por Berge et al. [20]. Por otra
parte, otros operadores de composicién que podrian ser utilizados son valores minimos o Media
Geométrica (MG); sin embargo, el primero de ellos toma los valores minimos de intensidad lo
cual corresponde a zonas ocluidas principalmente, mientras que la MG involucra el producto
entre voxeles y regiones con sombras, lo cual da como resultado un volumen compuesto con

poca informacién y diversos artefactos.

Para comparar los resultados del método propuesto (CSP) versus la MEDIA, MPCM, VMAX
y RMS se exponen dos estrategias de validacion. La primera de ellas consiste en una validacion
cuantitativa mediante indicadores como SNR y CNR, que pueden proveer informacién referente
a la calidad del estudio resultante. Para la segunda validaciéon, un conjunto de especialistas en
procesamiento de imagenes de US y obstetras evaluaron cualitativamente el resultado de cada

método de composicion. Los detalles de cada validacion se exponen a continuacion.

4.6.1. Validacion Cuantitativa

Para medir la calidad de los estudios compuestos, se propone usar la SNR y la CNR, definidas

CO1mo:

SNR = Mol (4.30)
OROI
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CNR — HRrOL — IF_ (4.31)

2 2
\/Oror T 0F

donde p es el promedio, o la desviacion estandar, F' es el fondo y ROI se refiere a una region de
interés, la cual puede ser en dos o tres dimensiones. Estas métricas pueden proveer informacién
relevante acerca del ruido atenuado en los estudios compuestos; fueron utilizadas para evaluar
el resultado de la composicién para cada conjunto de estudios, donde las regiones de analisis

fueron seleccionadas de la siguiente manera:

» Estudios simulados: se seleccionaron cinco regiones que contienen el 40 % del niimero

total de pixeles que representan al cerebro.

= Estudios de phantom: se selecciond como region de analisis un volumen envolvente del

cono truncado (Figura 4.9) que cubre el 40 % del volumen total.

= Datos reales: se seleccionaron un total de veinte ROIs con una ventana de anélisis de
(156X15X15) voxeles, las cuales contienen estructuras cerebrales relevantes como: linea
media, pedinculos, ventriculos, l6bulo frontal etc. Esto representa aproximadamente el

65 % del volumen total cerebral fetal.

Estas métricas fueron utilizadas en cada experimento efectuado, para cada uno de los opera-
dores de composicién descritos, con la finalidad de poder evaluar y comparar el resultado entre

diferentes metodologias.

Por otra parte, para estimar la habilidad de recuperar informacién ocluida, se utilizé el coefi-
ciente de correlaciéon (CC) y la informacién mutua normalizada (NMI). Estas medidas pueden
proveer informacién acerca del grado de dependencia entre dos variables, tomando valores entre
0 y 1, donde uno corresponde a variables idénticas y cero a conjuntos totalmente diferentes.
Para poder estimar el grado de similitud entre los diferentes estudios es necesario contar con
una referencia, por lo que estas métricas fueron utilizadas tinicamente para los datos sintéticos

y el phantom de la siguiente manera:

= Estudios simulados: se efectuo la comparacién usando CC y NMI entre cada experimen-

to y un baseline (referencia), el cual consiste en la imagen original sin ruido ni artefactos
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Figura 4.9: Imagen representativa de la regién de analisis para el cono truncado.

de oclusiéon (Figura 4.6-A).

= Estudios de phantom: se efectud la comparacion usando CC y NMI entre cada com-
posicion efectuada y un baseline, el cual consiste en un volumen compuesto usando la

MEDIA con seis proyecciones de US sin artefactos (Figura 5.5-A).

Los resultados obtenidos de las comparaciones cuantitativas y su correspondiente discusion son
presentados en el préoximo capitulo. Debido a que no se cuenta con un baseline para poder
efectuar una comparacion cuantitativa del grado de recuperacién de informacion cerebral fetal,
se efectuaron evaluaciones cualitativas por expertos en procesamiento digital de imagenes de

US y obstetras, que seran descritas en la siguiente seccion.

4.6.2. Validacion Cualitativa

Para evaluar la calidad de los volimenes compuestos usando estudios cerebrales fetales de US
en 3D, se efectuaron dos evaluaciones cualitativas. La primera de ellas consiste en una com-
paracion entre el método propuesto CSP contra la MEDIA, MPCM, VMAX, RMS y una sola
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adquisicién de US (SA), donde se presentan pares de imagenes en planos axiales transventricu-
lar o transcerebelar a un total de diez expertos en adquisicion y procesamiento de imagenes de
US con 3.541.5 anos de experiencia. Los expertos evaluaron un total de 50 comparaciones doble
ciego con base a tres aspectos cualitativos de las imégenes: tejido cerebral visible, circunferencia
craneal y calidad general de las imagenes; siempre se presentaba de forma aleatoria el resultado
de la composicién usando CSP versus cada uno de los otros métodos. Finalmente, cada par de

imagenes fue calificado por los expertos como: muy malo, malo, similar, bueno y excelente.

Posteriormente, se efectué una evaluacién en detalle de las principales estructuras cerebrales
fetales, donde tres expertos en obstetricia con 22, 6 y 4 anos de experiencia efectuaron una
evaluacion doble ciego. Ellos calificaron la calidad del resultado de composiciéon referente a las
estructuras cerebrales fetales mas significativas como: linea media, circunferencia craneal, ca-
vum septum pellucidum, pedinculos, cerebelo, tdlamos, cisterna magna, pliegue nucal (estas
estructuras se pueden observar en la Figura 4.8) y también aspectos como tejido cerebral visible
y calidad en general. De manera similar a la primera evaluaciéon se presentaron pares de ima-
genes, donde siempre se mostré de forma aleatoria el resultado de la composiciéon usando CSP
versus cada uno de los otros métodos. Los expertos calificaron cada comparacion como: muy
mala, mala, similar, buena o excelente, para cada estructura evaluada. En este caso, un total
de diez comparaciones fueron efectuadas por cada experto; las imagenes fueron presentadas en
planos axiales transventricular o transcerebelar, seleccionados previamente por otro experto en
obstetricia, quien no participé en la prueba efectuada. Un ejemplo del cuestionario se presenta

en la Figura 4.10.
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Figura 4.10: Ejemplo del cuestionario efectuado por los expertos en obstetricia.
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Capitulo

Resultados y Discusion

En este capitulo se presentan inicialmente los resultados y discusion del proceso de registro
de volumenes cerebrales fetales usando desplazamiento coherente de puntos ponderado y su
correspondiente comparacién con algunos de los algoritmos més utilizados en la literatura.
Posteriormente, se presentan los resultados y discusién del método de composicion espacial
probabilistica con estudios sintéticos, phantom y estudios fetales cerebrales, asi como la com-

paraciéon con otros operadores de composicion reportados.

5.1. Resultados Registro

En esta seccién se presentan los resultados del método de registro propuesto (DCPP), asi
como su correspondiente discusion. Para evaluar el desempeno del proceso de clasificacion de
la SVM, se utiliz6 un volumen cerebral fetal etiquetado, donde la tarea fue discriminar entre
voxeles correspondientes al craneo fetal (clase y = +1) y el resto de estructuras (clase y = —1).
Para esto, se utilizé una validacion cruzada de seis vias obteniendo una area bajo la curva ROC
(AUC) del 80.34+3.4 %, lo cual se considera aceptable para poder generar las nubes de puntos

y los mapas probabilisticos necesarios en el proceso de registro.

63
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La sintesis del procedimiento efectuado se puede observar en la Figura 5.1, que comienza por
la adquisicion de dos volimenes del cerebro fetal obtenidos desde distintas proyecciones: vista
coronal Figura 5.1-A y vista axial Figura 5.1-B. Posteriormente, se presenta el procedimiento
para la obtencién de las nubes de puntos a partir de la segmentacion del craneo fetal usando
una SVM; estos conjuntos de puntos son necesarios para el registro basado en correspondencia.
En la Figura 5.1-D se presenta la correspondencia entre ambas nubes de puntos, en rojo se
muestra el conjunto de puntos de la segmentacién del craneo fetal en vista axial y en azul
los correspondientes a la proyeccion coronal. En la Figura 5.1-C se presenta un ejemplo del
resultado del registro del volumen en vista coronal; se puede observar que algunas estructuras
como la linea media y los ventriculos estan bien alineados, en contraste con la imagen de
referencia (Figura 5.1-B). Finalmente, una imagen de la superposicién de los dos estudios
alineados se muestra en la Figura 5.1-E; en color verde se muestra la informacién conjunta
entre ambos estudios y en morado la informaciéon complementaria, lo cual es de utilidad para

el proceso de composicion.

Para efectuar una evaluacion cuantitativa de los resultados obtenidos, asi como la comparacién
con otros métodos de registro comtinmente usados en la literatura, se utilizo el Target regis-
tration Error (TRE) entre el volumen de referencia Vy y el estudio que se desea registrar V),
(seccién 4.3.1). En el Cuadro 5.1 se muestran los resultados obtenidos expresados en milimetros.
Para medir las diferencias estadisticamente significativas entre el método propuesto y cada uno
de los demas métodos se efectué un analisis ANOVA acompanado de una prueba de Tukey. En
la primera seccién del Cuadro 5.1 se muestran los resultados en milimetros de los algoritmos
basados en intensidad donde MI fue el que menor error presenté con 11.324+3.74, seguido de CC
con 14.1746.03 y ECM con 14.3447.13; todos ellos presentaron diferencias estadisticas compa-
rados con el método propuesto. Como era de esperarse, estos métodos, al basarse totalmente
en la informacion de intensidad, presentan errores considerables al registrar estudios cerebrales

fetales de US con sombras actisticas y artefactos que alteran el resultado del registro.

En la segunda seccion del Cuadro 5.1 se presentan los resultados de los métodos basados en
correspondencia, de los cuales tnicamente ICP (9.344+3.95) y SIFT (10.784+4.73) presentan
diferencias estadisticas comparados con DCPP. En contraste, RANSAC presenta menor error
con 7.98+4.35 seguido de CPD con 6.964+4.01. Finalmente, el resultado obtenido con el método
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Figura 5.1: Diagrama metodoldgico y de resultados. (A-B) Adquisiciones fetales cerebrales desde
un plano coronal y axial respectivamente, (C) un ejemplo del volumen registrado usando DCPP,
(D) correspondencia entre dos conjuntos de puntos (vista axial en rojo y coronal en azul) y (E)
superposicion de los dos estudios alineados.
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propuesto muestra mejor desempeno con 6.23+3.82, lo cual supera al algoritmo CPD; esto
indica que la incorporacion de los mapas probabilisticos como la probabilidad de pertenencia

ayuda en el proceso de registro.

Estos resultados son comparables con los reportados por Fathima et al. [45], quienes obtuvieron
un TRE de 3+1 mm en estudios de US en 2D. Ellos mencionan que un feto de segundo trimestre
gestacional tiene una circunferencia craneal de entre 15-30 cm y un diametro biparietal de 4.5
a 6 cm, por lo tanto un TRE en el rango de milimetros puede ser aceptable en la practica

clinica [45].

Este método es computacionalmente menos costoso, comparado con métodos basados en la
intensidad, ya que el espacio de buisqueda se reduce mucho al efectuar sélo la correspondencia
entre algunos puntos; ademas es poco sensible a outliers, datos faltantes o ruido; estas caracte-
risticas hacen que DCPP pueda registrar adecuadamente volimenes fetales cerebrales de US,
a pesar de que éstos tengan oclusiones acusticas (datos faltantes), o ruido multiplicativo. Co-
mo se puede observar los resultados obtenidos son mejores comparados con otros métodos; sin
embargo para el proceso de composicion es necesario tener los volimenes lo mejor alineados
posible, por lo que los expertos pueden realizar un ajuste manual adicional a los estudios que

asi lo requieran, teniendo como base el resultado del registro con el método propuesto.

5.2. Resultados de la Composicion

En esta seccion se exponen los resultados y su correspondiente discusion del método de compo-
sicion propuesto aplicado a diferentes conjuntos de datos, asi como su comparacién con algunos
de los operadores mas utilizados en la literatura. Se presentan diversos experimentos utilizando
datos simulados, estudios de US con un phantom y volimenes fetales cerebrales, con el objetivo

de validar cualitativa y cuantitativamente el método propuesto.
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Cuadro 5.1: Evaluacién cuantitativa de diferentes métodos de registro (u + o).

Método de Registro Target Registration Error (mm)

Icénicos basados en intensidad

Informacién Mutua (MI) 11.3243.74*
Correlacién Cruzada (CC) 14.17+6.03*
Error Cuadratico Medio (ECM) 14.34+7.13*
Geométricos basados en correspondencia

Iterative Closest Point (ICP) 9.34+3.95*
SIFT 10.784+4.73*
RANSAC 7.9844.35

Coherent Point Drift (CPD) 6.96+4.01

Desplazamiento Coherente de Puntos Ponderado (DCPP) 6.23+3.82

* Diferencias estadisticamente significativas con respecto al método DCPP (p<0.05).

5.2.1. Resultados con Datos Simulados

El primer conjunto de experimentos consiste en efectuar la composiciéon usando datos simulados;
esto fue realizado con el propésito de evaluar la robustez de los diferentes métodos usados
ante condiciones controladas (ruido y niimero de proyecciones). Para evaluar el desempeno del
proceso de clasificacién de tejido (clase y=+1) y sombras (clase y=-1) se efectud una validacién
cruzada de seis vias usando todas las simulaciones, donde el AUC de la probabilidad posterior
mostré un desempeno de 95.6+1.3 %; estos resultados sugieren que el clasificador es capaz de
distinguir adecuadamente entre regiones con sombras y zonas que contienen tejido y por lo
tanto las probabilidades posteriores estimadas son confiables para ser usadas como factores de

peso en el proceso de composicion.

En la Figura 5.2 se muestran los resultados de cada algoritmo usando solamente dos proyeccio-
nes (Figura 5.2-C,D), que representa el peor escenario posible. La imagen original (baseline)
se puede observar en la Figura 5.2-A. Un ejemplo de un estudio contaminado se muestra en la
Figura 5.2-B. De los resultados usando MEDIA, MPCM y RMS (Figura 5.2-E.F y H respecti-

vamente), se puede observar que contienen artefactos causados por las oclusiones; se cree que
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es debido a que estos operadores usan totalmente la informacion contenida en cada estudio, sin
excluir las zonas ocluidas. En el caso de MPCM (Figura 5.2-F), se puede apreciar un artefac-
to de degradacion en el fondo de la imagen, debido a que este algoritmo trata de compensar
los variaciones en intensidad causadas por la distancia, frecuencia y posicién del transductor,
al momento de efectuar una adquisiciéon de US. Por otra parte, el resultado usando VMAX
(Figura 5.2-G) no muestra artefactos de oclusién, debido a que siempre toma los maximos
valores de intensidad entre los estudios usados en el proceso de composicién. Sin embargo, esto
acarrea algunas desventajas como artefactos o variaciones en intensidad de la imagen con as-
pecto granulado. Al incrementar el nimero de estudios este método altera considerablemente
los bordes y las estructuras que se desean preservar. Finalmente, el resultado usando CSP se
presenta en la Figura 5.2-1; se puede observar que el ruido del fondo de la imagen se atenia

considerablemente; ademas preserva las estructuras y no contiene artefactos de oclusion.

Para evaluar objetivamente el resultado de cada método se utilizaron las métricas descritas en
la seccion de validacion: SNR,CNR, NMI y CC. En la Figura—5.3 se muestra el desempeno de
cada algoritmo medido con las SNR y CNR. De forma global, se puede notar que para todos los
métodos, los resultados mejoran sustancialmente al incrementar el nimero de estudios usados en
el proceso de composicién, lo cual concuerda con lo reportado por Jespersen et al. [6]. Ademés, se
puede apreciar que CSP muestra mejor relacion senal a ruido comparado con MPCM, MEDIA
y RMS (Figura 5.3-A); que se aprecia en la Figura 5.2. Al comparar las SNR de CSP versus
VMAX se puede notar que presentan un desempeno similar; sin embargo en el caso de la CNR
(Figura 5.3-B) se puede observar que VMAX muestra el peor desempeno de todos los métodos.
Esto puede deberse a que este operador sélo toma en cuenta los valores maximos de intensidad,
lo cual puede alterar los bordes y contraste de las imagenes compuestas. De manera similar,
CSP muestra mejor desempenio en todos los casos considerando la CNR (Figura 5.3-B). Esto
puede ser consecuencia de que este método pondera cada imagen objetivamente mediante la
probabilidad posterior obtenida a partir de la SVM, y de esta manera conserva el contraste

entre el fondo y cada una de las estructuras.

Por otra parte, para evaluar el grado de recuperacién de informacion ocluida, se obtuvo la NMI
y el CC entre una imagen de referencia o baseline, que es el estudio original sin ningtn tipo

de artefacto (5.4-A) y el resultado de la composiciéon de cada método. Cuando estas métricas
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Figura 5.2: Resultados de los métodos de composiciéon usando imégenes simuladas. La barra de
colores muestra el correspondiente mapeo de valores de intensidad para cada pixel.
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arrojan valores cercanos a uno, reflejan similitud entre las imagenes que se estan comparando; en
el caso contrario se aproximan a cero. De esta forma, para el caso de la NMI se puede observar
que VMAX (0.3140.02) obtuvo el peor desempeno usando diez imagenes, seguido de RMS
(0.46£0.03), MPCM (0.52+0.04), MEDIA (0.53+0.04) y CSP (0.5540.05). Adicionalmente, se
puede notar que el desempeno de todos los métodos incrementé conforme se integraban mas
imagenes excepto para VMAX a partir del estudio nimero seis. Esto puede deberse a qué,
conforme se integran mas imagenes, VMAX filtra tinicamente los maximos valores, lo que no
representa necesariamente una correspondencia con los valores que componen al baseline. En
cuanto al CC, se puede observar de forma general que en todos los métodos se incrementa
conforme aumenta el nimero de imagenes utilizadas en la composicién (5.4-B). Ademds, se
observa que RMS (0.45+0.04) y VMAX (0.46+0.04) obtuvieron el peor desempeno en este rubro
al utilizar todos los estudios, seguido de MEDIA VMAX (0.64+0.05), MPCM (0.65+0.05) y
CSP (0.7440.06). Cabe recalcar qué los estudios fueron contaminados con diversos artefactos y

ruido, propios de un estudio de US; esto podria explicar los coeficientes de correlacién obtenidos.

Los experimentos efectuados bajo diferentes condiciones revelan que el método propuesto mues-
tra mejor desempeno que otros operadores reportados. Esto puede deberse a que CSP es robusto
ante la selecciéon y ponderacion éptima de los pixeles que aportan informacion relevante. Pa-
ra complementar estos resultados, en la siguiente seccién se muestran experimentos usando

estudios de US en 3D de un phantom contaminados con diversos artefactos de oclusién.

5.2.2. Resultados con Volumenes de Phantom

El propodsito de esta serie de experimentos es evaluar el desempeno del método de composicién,
bajo condiciones controladas usando estudios de US en 3D de un phantom con forma de cono
truncado. Inicialmente, para evaluar el desempeno del proceso de clasificacién de tejido (clase
y=+1) y sombras (clase y=-1) se efectué una validacién cruzada de seis vias usando todos los
voltimenes, donde el AUC de la probabilidad posterior mostr6 un desempeno de 88.6+2.4 %;
como se ha descrito anteriormente, estos resultados muestran que, la SVM tiene la capacidad

de discriminar y estimar adecuadamente los mapas de probabilidad posterior.
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Figura 5.3: Evaluacién cuantitativa de los métodos de composiciéon usando datos simulados. En el eje
horizontal se presenta el nimero de imagenes utilizadas. Cada barra representa la media y desviacion
estandar (N=100) para cada método. (A) Relacién senal a ruido, (B) Relacién contraste a ruido.
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Figura 5.4: Evaluacién cuantitativa de los métodos de composicién usando datos simulados. En
el eje horizontal se presenta el niimero de imagenes utilizadas. Cada barra representa la media y
desviacién estdndar (N=100) para cada método. (A) Informacién mutua normalizada, (B) Coeficiente
de correlacion.
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Adicionalmente, en la Figura 5.5 se presentan los resultados del proceso de composiciéon usando:
MEDIA, MPCM, VMAX, RMS y CSP en una vista axial del cono truncado (se debe observar
una forma circular). Para esto se utilizaron seis proyecciones con artefactos de oclusiéon como los
mostrados en la Figura 4.7-B. El baseline como se ha descrito en secciones previas corresponde
a la composicion de seis proyecciones sin artefactos de oclusion usando MEDIA como operador.
Se puede observar que el resultado usando el método propuesto (CSP) es visualmente similar al
baseline y sustancialmente mejor que el resultado usando MEDIA, MPCM y RMS (Figura 5.5).
En contraste, el operador VMAX (Figura 5.5-D) tiene la capacidad de recuperar informacion

de cada proyeccion, pero afecta los bordes de la forma circular vista en un plano axial.

Los resultados de la evaluacién cuantitativa se presentan en la Figura 5.6. Como se ha descrito en
la seccion de validacion, esta evaluacion consiste en medir el desempeno de diferentes operadores
incrementando el niimero de adquisiciones usadas en el proceso de composicion. Se puede notar
que al aumentar el nimero de volimenes, las SNR y CNR incrementan considerablemente en
todos los casos, lo cual corresponde a lo publicado por Jespersen et al. [6] (Figura 5.6-A,B). Sin
embargo, en el volumen nimero cuatro se muestra una excepciéon, posiblemente debida a que
ese estudio contiene un gran contenido de artefactos y oclusiones. Esto provoca una disminuciéon
de SNR y CNR, que se puede observar para los operadores de la MEDIA, MPCM, VMAX y
RMS, mientras que para CSP estas métricas se mantienen estables, lo cual posiblemente se
debe a que el método tiene la habilidad de seleccionar y ponderar la informacién 1util en el

proceso de composicién.

Por otra parte, se observa un incremento de las medidas de desempeno (Figura 5.6) cuando los
seis voliimenes son considerados en la composicion. En este sentido el método propuesto (CSP)
presenta mejoras considerables en las SNR y CNR, comparado con: MEDIA (49.6 % y 145.9 %),
MPCM (26.1 % y 113.4 %), VMAX (9.1 % y 489 %) y RMS (21 % y 272.1 %) con respecto a SNR
y CNR respectivamente. Los métodos VMAX y RMS muestran buen desempenio con respecto
a SNR pero afectan el contraste de la imagen, y MEDIA y MPCM presentan el mejor balance

entre SNR y CNR; sin embargo, la forma del phantom es alterada por los artefactos de oclusién.

Con respecto al baseline los valores obtenidos de SNR y CNR son de 6.32 y 4.54, lo cual repre-

senta un incremento de 16,7 % y 92.8 % respectivamente, comparado con los valores obtenidos
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Figura 5.5: Resultados de la composiciéon de imégenes del phantom en una vista axial usando 6
proyecciones (se debe observar una forma circular). (A) Baseline; resultados de la composicién usando:

(B) MEDIA, (C), MPCM, (D) VMAX, (E) RMS y (F) CSP.
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por el método propuesto CSP; sin embargo, se debe recalcar que, el baseline fue construido

mediante proyecciones sin oclusiones.

Adicionalmente, las medidas de CC y NMI correspondientes a los resultados de la composicién
usando MEDIA, MPCM, VMAX, RMS y CSP se presentan en la Figura 5.6-C,D. Se puede
observar que todos los métodos presentan mejorias en sus resultados cuando se incrementa el
numero de volimenes usados en la composicion. Sin embargo, el mejor desempeno corresponde
a CSP con CC=0.63 y NMI=0.42. Estos valores representan una mejoria de 20% y 28.3%
respectivamente con lo mostrado por la composicién usando MEDIA, y de 15.8% y 17.9%
comparado con MPCM. En contraste, VMAX y RMS presentan el peor desempeno de los indices
CC y NMI. Estas métricas indican la similitud de informaciéon contenida en dos diferentes
volimenes y por lo tanto pueden proveer una estimacién de la capacidad de cada método
para recuperar informacién al compararlo con el estudio de referencia. En este sentido, los
resultados sugieren que el método propuesto muestra mejor desempeno que MEDIA, MPCM,
VMAX y RMS. No obstante, se debe remarcar que todos los métodos dependen de la cantidad
de informacién que provee cada volumen usado en el proceso de composicién. Por lo tanto, si

éstos contienen pobre informacion, el resultado del volumen compuesto sera deficiente.

5.2.3. Resultados con Volumenes Fetales Cerebrales

Esta serie de experimentos consiste en una evaluacién cualitativa y cuantitativa de estudios
cerebrales fetales de US compuestos mediante el algoritmo CSP y otros operadores reportados.
Inicialmente, para evaluar el desempeno del proceso de clasificacién de tejido (clase y=+1)
y sombras (clase y=-1) se efectué una validacién cruzada de seis vias usando un volumen

etiquetado, donde el AUC de la probabilidad posterior mostrd un desemperno de 87.2+2.5 %.

En la Figura 5.7 se presentan un ejemplo de los resultados de composiciéon con dos proyecciones
usando: MEDIA, MPCM, VMAX, RMS, CSP y una sola adquisicién (SA). Se puede apreciar
que todos los métodos ayudan a recuperar informacion en zonas ocluidas comparados con
SA. Tal es el caso del operador VMAX (Figura 5.7-D), donde la mayoria del cerebro puede

observarse pero presenta un aspecto granulado y ruido multiplicativo especialmente en regiones
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Figura 5.6: Evaluacién cuantitativa de los métodos de composicién usando volimenes de US del
phantom. El eje horizontal indica el nimero de volimenes usados en el proceso de composicién. (A)
Relacion senal a ruido, (B) Relacién Contraste a Ruido, (C) Coeficiente de correlacién y (D) Informa-
ciébn mutua normalizada.



7 CAPITULO 5. RESULTADOS Y DISCUSION

del cerebelo y de los pedunculos. Por otra parte, en la Figura 5.7-F se expone el resultado
usando CSP, se puede observar que este método logra una reduccién de las regiones sombreadas,

mejorando la calidad del estudio, sin alterar la morfologia de las estructuras cerebrales.

Para complementar los resultados visuales se presenta a continuacién dos evaluaciones (cuan-
titativa y cualitativa) basadas en el desempeno de los indicadores SNR y CNR, asi como en la
inspeccion de los resultados por expertos en adquisicion y procesamiento de imagenes de US y

expertos obstetras.

Figura 5.7: Resultados de la composicién en un plano axial transcerebelar. (A) una sola adquisicién
de US, y composicién usando: (B) MEDIA, (C) MPCM, (D) VMAX, (E) RMS y (F) CSP.

Resultados Cuantitativos

En el Cuadro 5.2 se presentan los resultados de la evaluacion cuantitativa de las SNR y CNR
de cada uno de los métodos de composiciéon usados y una sola adquisicion. Se puede notar que
todos los métodos muestran considerablemente mejores resultados comparados con SA. Esto

demuestra que la composicién de varias adquisiciones puede mejorar la calidad de las imégenes
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de US, lo cual concuerda con lo reportado por Wilhjelm et al. [13]. Por otra parte, para medir
las diferencias estadisticas se efectué una prueba de Friedman, seguida de una prueba post
hoc de Wilcoxon con correccion de Bonferroni; en este andlisis inicamente se muestran las
diferencias entre CSP contra todos los otros métodos. Con respecto a la SNR, CSP muestra
diferencias estadisticas en comparacion con SA y MEDIA, y un ligero incremento comparado
con MPCM Y RMS. Sin embargo, VMAX presenta el mejor desempetio (SNR=10.55), a pesar
de que presenta el peor resultado de CNR (7.34) comparado con CSP (CNR=12.13). En la
segunda columna del Cuadro 5.2 se puede observar que la metodologia propuesta tiene el
mejor desempeno, con incrementos estadisticamente significativos que van del 3.5 % al 135 %,
comparada con los otros métodos. Estos resultados revelan que el mejor balance de SNR y CNR
corresponde a CSP, seguido de MPCM y MEDIA. Esto muestra que el algoritmo propuesto
mejora considerablemente la calidad de los volimenes de US, recuperando la informacion de

interés, reduciendo el ruido multiplicativo y mitigando regiones con sombras.

Cuadro 5.2: Evaluacién cuantitativa (u + o) de métodos de composicién en voltimenes fetales.

Método SNR CNR

SA 7.83 4+ 2.8% 5.15 4+ 1.9f
MEDIA 10.27 + 1.2* 11.44 £ 2.7t
MPCM 10.34 + 1.9 11.71 + 1.8t
VMAX 10.55 + 3.6 7.34 + 3.9
RMS 10.33 + 2.6 10.41 + 2.5
CSp 10.53 &+ 2.7 12.13 + 2.3

Comparaciones usando la prueba de Friedman y Wilcoxon con
correccién de Bonferroni, con un nivel de significancia de (p < 0,05).
*Indica diferencias significativas de SNR comparado con CSP.

tIndica diferencias significativas de CNR. comparado con CSP.
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Resultados Cualitativos

Como complemento a los resultados cuantitativos mostrados anteriormente, se realizé una eva-
luacion efectuada por expertos en procesamiento y adquisiciéon de imagenes de US y otra més
por expertos obstetras, tal como se ha descrito en la seccion de validacién. La primera de ellas
tiene como propésito evaluar la calidad general de los estudios compuestos. En el Cuadro 5.3 se
muestran los resultados de las comparaciones en tres aspectos: calidad de la circunferencia cra-
neal, tejido cerebral visible y calidad general. Para cada aspecto se contrasté CSP contra cada
uno de los otros métodos y SA. Se puede notar que el método propuesto, en comparacién con
SA, recibié la mayoria de votos en la categoria de excelente: 41 % para calidad de la circunferen-
cia craneal, 36 % para tejido cerebral visible y 38 % para calidad en general. Esto proporciona
evidencia de que la composiciéon usando mapas probabilisticos puede mejorar aspectos de las

imagenes tales como la calidad y la recuperacion de informacién en regiones ocluidas.

Comparando CSP con los otros métodos se tienen votos principalmente en la categoria de bueno
(entre 36 % y 40 %), considerando la calidad de la circunferencia craneal. En el caso de tejido
cerebral visible, se puede apreciar que la mayoria de votos fueron asignados a la categoria de
bueno. No obstante, si nos enfocamos en la comparacion entre CSP y VMAX podemos observar
un nimero similar de votos en todas las categorias; esto es debido a que VM AX siempre toma los
valores maximos proveyendo volimenes compuestos con la maxima informacion pero como se ha
mencionado anteriormente, puede alterar los bordes, muestra pobre contraste y puede modificar
la morfologia de diversas estructuras. Finalmente, para la evaluacién de la calidad general, CSP
muestra resultados positivos con votos entre 33 % a 39 % en la categoria de bueno, contrastando
contra MEDIA, MPCM y RMS; en el caso de CSP vs. VMAX se obtuvieron un total de 45 %
de los votos en la categoria de excelente. Estos resultados reafirman que el algoritmo propuesto
tiene la mayor capacidad de mejorar la calidad de los estudios y al mismo tiempo reduce las

zonas ocluidas recuperando informacion de los voliimenes usados en la composicion.

La segunda evaluacién consistié en una valoracion en detalle de las estructuras cerebrales fe-
tales mas relevantes en el diagnéstico de diversas enfermedades. Como se ha descrito en la
seccion de validacion, tres expertos en obstetricia compararon pares de imégenes (siempre el

método propuesto contra cada uno de los otros métodos), asignando una calificacion: muy ma-
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Cuadro 5.3: Evaluacion de la calidad general de los estudios cerebrales fetales de US. Expertos en
adquisicién y procesamiento de imagenes fetales evaluaron tres aspectos mostrados en la cabecera
de cada seccién. Todas las comparaciones fueron efectuadas entre CSP versus: SA, MEDIA, MPCM,
VMAX y RMS. Los valores corresponden al nimero de votos (N=100) asignados a una de las cinco
categorias presentadas (columnas 2-6).

Comparaciones @ Muy Malo Malo Similar Bueno Excelente

Calidad de la Circunferencia Craneal

CSP vs. SA 3 10 13 33 41
CSP vs. MEDIA 1 17 19 38 25
CSP vs. MPCM 4 10 22 37 27
CSP vs. VMAX 2 8 21 40 29
CSP vs. RMS 3 16 19 36 26
Tejido Cerebral Visible

CSP vs. SA 4 7 20 33 36
CSP vs. MEDIA 2 12 12 44 30
CSP vs. MPCM 0 11 23 36 30
CSP vs. VMAX 15 20 24 26 15
CSP vs. RMS 1 12 27 35 25
Calidad General del Volumen

CSP vs. SA 1 17 12 32 38
CSP vs. MEDIA 8 17 12 37 26
CSP vs. MPCM 6 19 13 39 23
CSP vs. VMAX 0 5 12 38 45

CSP vs. RMS 10 14 12 33 31
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lo, malo, similar, bueno y excelente. Previamente, un experto obstetra (quien no participé en
la evaluacién) seleccioné las imagenes presentadas, asegurandose que los planos fueran axiales
transventricular o transcerebelar. En la Figura 5.8-A se presentan los resultados de las com-
paraciones efectuadas con respecto a la calidad en general, donde los votos en la categoria de
bueno varian entre el 50 % y el 83 %. Estos resultados concuerdan con los obtenidos respecto a

las SNR y CNR y con las evaluaciones presentadas anteriormente.

Otro aspecto analizado fue el craneo fetal, que es una de las estructuras anatémicas mas utili-
zadas en la practica clinica debido a que ayuda a estimar diversos biomarcadores tales como:
didmetro biparietal y fronto—occipital, circunferencia craneal o edad gestacional [73]. En la
Figura 5.8-B se muestra el porcentaje de los votos obtenidos en cada comparacion; se pue-
de observar que CSP es claramente superior que SA con votos en las categorias de bueno y
excelente predominantemente. Debido a que el craneo fetal es una de las estructuras menos
afectadas por el fenémeno de oclusién (de hecho las sombras son generadas principalmente por
esta estructura), diversos calificaciones son similares, lo cual se refleja en las comparaciones de
CSP versus los demas métodos. Especialmente se puede observar una mejoria en el resultado
de la composiciéon usando MPCM; esto puede deberse a que este método elimina las variacio-
nes en intensidad alrededor del craneo fetal debido a los mapas de confianza utilizados en la

ponderacion.

Otras estructuras importantes usadas en la evaluacion fetal son la linea media y el cavum
septum pellucidum, las cuales sirven como referencia para la alineaciéon de diferentes planos
o para la deteccién de desérdenes asociados con la desviacién de la linea media [73]. En las
Figuras 5.8-C,D se muestran los resultados de estas dos estructuras; se puede observar que
CSP es mejor evaluado que otros métodos con votos entre 50 %83 % en la categoria de bueno

en ambos casos.

Otro importante aspecto evaluado fue la cantidad de tejido visible posterior al proceso de com-
posicion usando CSP. En la Figura 5.8-E se puede notar que CSP muestra el mejor desempeno
con la mayoria de votos en las categorias de bueno y excelente comparado con SA, MEDIA y
RMS. En el caso de CSP vs. MPCM se obtuvo un total de 66 % de los votos en la categoria

de bueno. En contraste, la comparacion entre CSP y VMAX obtuvo el 50 % de los votos en
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la categoria de similar. Esto concuerda con lo reportado en las secciones anteriores, donde se
ha remarcado que la composiciéon usando VMAX siempre toma los valores de intensidad mas

altos, reduciendo las regiones sombreadas pero alterando los bordes y forma de las estructuras.

Otras estructuras analizadas fueron los talamos en un plano axial transventricular y pedinculos,
cerebelo y pliegue nucal en un plano axial transcerebelar. Estos resultados son similares a los
obtenidos en otras estructuras con 66 % de los votos predominantemente en la categoria de
bueno al comparar CSP versus: SA, MEDIA, MPCM, RMS y VMAX. El cerebelo fue uno de
los mejores calificados con votos en la categoria de bueno y excelente, mientras que el talamo
recibié un total de 46 % de los votos en categorias de similar y malo, y sélo el 56 % de los

votos en la categoria de bueno.

Estas comparaciones revelan que CSP permite una mejoria general en la calidad de los estudios
de US y especificamente en las estructuras cerebrales fetales mas utilizadas en la valoracién
clinica; el método propuesto puede contribuir generando nuevos estudios de US que ayuden en
la obtencion de diversos bioindicadores, en la segmentacion de estructuras y en el diagnéstico

clinico.



83

CAPITULO 5. RESULTADOS Y DISCUSION

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

A. Calidad en General

B. Circunferencia Craneal

100%
- o0 - -
80%

70%
60%

50%
40%
30%
20%
EEE N
0%

CSPvs SA° CSPvs MEDIA CSPvs MPCM CSPvs VMAX  CSPvs RMS

C. Linea Media

CSPvs SA CSPvs MEDIA CSPvs MPCM CSPvs VMAX  CSPvs RMS

D. Cavum Septum Pellucidum

100%
H H N
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

0%

CSPvs SA° CSPvs MEDIA CSPvs MPCM CSPvs VMAX  CSPvs RMS

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

E. Tejido Cerebral Fetal Visible

CSPvs SA

CSPvs MEDIA CSPvs MPCM CSPvs VMAX  CSPvs RMS

CSPvs SA CSPvs MEDIA CSPvs MPCM CSPvs VMAX  CSPvs RMS

M Excelente
Bueno

M Similar

| Malo

W Muy Malo

Figura 5.8: Evaluacion de las principales estructuras cerebrales fetales y aspectos referentes a la
calidad en volimenes de US. Tres expertos en obstetricia compararon cinco diferentes aspectos (A-E),
con base a los resultados de la composicién obtenidos mediante CSP versus: SA, MEDIA, MPCM,
VMAX y RMS. Cada subfigura presenta barras de porcentaje acumulado de los votos obtenidos de
acuerdo a las cinco categorias presentadas en la esquina inferior derecha.
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Capitulo

Conclusiones

En este trabajo se presenta un nuevo método de composicién espacial de volimenes de US; el
algoritmo propuesto se basa en una adecuada estimacion de mapas de probabilidad posterior
desde un enfoque de aprendizaje supervisado. El principal objetivo de esta investigacién fue
construir un nuevo volumen a partir de varias adquisiciones cerebrales fetales de US, que fueron
afectadas por un proceso de oclusién acustica, consecuencia de la calcificaciéon craneal. Por lo
tanto, estos estudios contienen sombras que impiden una adecuada medicion y valoracion de
diversas estructuras del sistema nervioso central. El propdsito final estuvo enfocado en componer
varios volimenes para preservar tanta informacion cerebral 1til como fuera posible, y de esta

manera mitigar las regiones sombreadas.

La metodologia propuesta para efectuar la composicion espacial probabilistica se dividié en dos
etapas: una de ellas correspondiente al proceso de alineaciéon automatica de multiples proyec-
ciones de US fetal cerebral, y la otra a la etapa de composicién usando la norma euclidiana
ponderada como operador de combinaciéon. En ambos casos se propuso la incorporacion de
mapas de probabilidad posterior resultantes del proceso de clasificacién supervisada median-
te una SVM. Para obtener dichos mapas se utilizé un conjunto de caracteristicas basadas en
descriptores estadisticos de los niveles de intensidad, matrices de co—ocurrencia o detectores de

bordes, acompanados de una éptima extraccién de componentes usando PCA.
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El método de registro propuesto estuvo basado en la correspondencia de dos conjuntos de pun-
tos, resultantes de la segmentacion del craneo fetal usando una SVM; uno de ellos es modelado
como una mezcla de gaussianas y el otro es el conjunto de puntos a registrar. En este caso,
los valores de probabilidad posterior resultado del proceso de clasificaciéon binaria entre voxeles
correspondientes a craneo fetal (clase y = +1) y el resto del tejido cerebral (clase y = —1), son
asignados como probabilidad de membresia gaussiana. El objetivo en esta etapa consistié en
alinear automaticamente dos estudios cerebrales fetales obtenidos desde una proyecciéon axial
y coronal. Los resultados obtenidos fueron contrastados usando el TRE con tres de los méto-
dos de registro basados en intensidad mas utilizados en la literatura (MI, CC y ECM), y con
algunos de los métodos geométricos basados en correspondencia més reportados (ICP, SIFT,
RANSAC y CPD). Se encontr6 que el método propuesto DCPP (Desplazamiento Coherente de
Puntos Ponderado), muestra mejor desempeno que los algoritmos descritos; esto puede deberse
a que a los puntos que mejor describen al craneo fetal se les asigné una mayor probabilidad
de membresia, mientras que a los puntos lejanos a éste, se les asigndé menor peso. El algoritmo
mostrd ser poco sensible a outliers, datos faltantes y sombras actsticas, cualidades necesarias
para efectuar el registro de volimenes de US fetal cerebral. El error obtenido se encuentra en
el orden de milimetros (6.23+£3.82); sin embargo, para efectuar el proceso de composicién es
necesario tener el minimo error posible, dado que esto puede general artefactos indeseables al
momento de fusionar los volimenes. Por lo tanto, de ser necesario los expertos obstetras pueden

efectuar una alineacién final adicional al registro efectuado usando DCPP.

Por otra parte, para la fusion de la informaciéon de multiples proyecciones de US se propuso
utilizar la norma euclidiana ponderada. Los factores de peso, fueron asignados usando mapas
probabilisticos, resultantes del proceso de clasificacién entre dos clases usando una SVM. En
este caso, el objetivo fue dar mayor peso a regiones con tejido cerebral fetal (clase y = +1) y
menor ponderacién a las regiones con sombras actsticas (clase y = —1). Esta metodologia fue
aplicada a tres conjuntos de datos: simulaciones del cerebro, volimenes de US de un phantom
y datos cerebrales fetales de US en 3D. Adicionalmente, para contrastar el desempeno del
algoritmo propuesto se utilizaron algunos de los operadores de composicion reportados en la
literatura (MEDIA, MPCM, RMS y VMAX). Los dos primeros conjuntos de experimentos (con

datos simulados y datos de phantom), mostraron que la composicién espacial probabilistica
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(CSP) es capaz de mejorar la calidad de un estudio de US incrementando sustancialmente
la relacién senal a ruido (SNR) y la relacion contraste a ruido (CNR). Adicionalmente, al
comparar nuestros resultados con un baseline se observé una mejoria considerable en cuanto
al coeficiente de correlacién (CC) y la informacién mutua normalizada (NMI). Estas medidas
revelan una dependencia o similitud entre dos variables (nuestros resultados y el baseline), lo
cual se puede traducir en una adecuada recuperacién de informacion faltante y supresion de
sombras. En todos los casos, se observo que al incrementar el niimero de estudios usados en la
composiciéon el valor de los indices SNR, CNR, CC y NMI mejoré. Estos experimentos usando
datos simulados y estudios de US del phantom nos ayudaron a observar, contrastar y validar el
desempeno del algoritmo propuesto bajo diferentes condiciones, como nivel de ruido, porcentaje
de oclusién y nimero de proyecciones. Los resultados obtenidos mostraron que CSP tiene un
mejor desempeno con respecto a otros operadores reportados; esto puede ser consecuencia de
que CSP pondera 6ptimamente la contribuciéon de cada voxel en el proceso de composicion,

atenuando artefactos y zonas ocluidas.

Adicionalmente, los resultados de la composiciéon usando estudios cerebrales fetales, concuer-
dan con los obtenidos en los experimentos anteriores mostrando un incremento de las SNR y
CNR. En este caso, debido a que no se cuenta con un baseline, se efectuaron dos conjuntos de
evaluaciones cualitativas hechas por expertos en adquisicion y procesamiento de estudios de US
y por expertos en obstetricia. Los resultados obtenidos de la validacion efectuada por el primer
grupo muestran que nuestro método es claramente mejor que un estudio ordinario en cuanto
a aspectos como calidad del contorno craneal, tejido cerebral visible y calidad en general. Por
otro lado, al efectuar un anélisis detallado por los expertos en obstetricia de algunas de las
estructuras cerebrales mas utilizadas en la practica clinica como: linea media, circunferencia
craneal, cavum septum pellucidum o cerebelo, los resultados usando CSP mostraron mejor cali-
dad comparados con un estudio ordinario de US. Esto puede ser de gran utilidad en la préactica
clinica para la valoracion de diferentes padecimientos y patologias relacionadas con el sistema
nervioso central. Adicionalmente, los expertos obstetras consideran que la composicién usando
mapas probabilisticos, y su capacidad para mitigar regiones sombreadas puede ser de gran uti-
lidad en aplicaciones relacionadas con la perfusion cerebral, debido a que es complicado medir

el flujo sanguineo en regiones ocluidas.
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En estas validaciones CSP también fue contrastado con otras metodologias de composicién
reportadas (MEDIA, MPCM, RMS y VMAX); donde todas las comparaciones efectuadas fueron
concordantes con los resultados de los experimentos previos, mostrando que el método propuesto
proporciona una mejor calidad de las estructuras cerebrales mas utilizadas en la valoracion
cerebral fetal. De acuerdo a las calificaciones asignadas por los expertos obstetras, CSP y
MPCM muestran desempenos similares en cuanto a la calidad de la circunferencia craneal;
esto puede deberse a que los mapas de confianza usados como factor de ponderacién estan
enfocados a atenuar las variaciones de intensidad en estudios de US, y como consecuencia tener
contornos craneales mas homogéneos y de mejor calidad. Con respecto a la comparacion entre
CSP y VMAX, se obtuvieron calificaciones similares en cuanto a tejido cerebral visible, lo que
era de esperarse dado que VMAX, como ya se ha mencionado, toma los valores méas altos de
intensidad, pero comprometiendo la calidad de los bordes y la morfologia de las estructuras

cerebrales.

A diferencia de los métodos anteriormente reportados, CSP estda enfocado a resolver el pro-
blema de oclusiones actisticas en imagenes de US, buscando caracterizar y ponderar desde un
enfoque supervisado diferentes zonas cerebrales, artefactos y regiones ocluidas. En las diversas
validaciones usando diferentes conjuntos de datos, CSP mostré el mejor desempeno en cuanto a
calidad de las imagenes y capacidad de recuperaciéon de tejido cerebral, sin alterar la morfologia
de las estructuras. Sin embargo, se pudo observar que para todos los métodos, la calidad de la
composicion y capacidad de supresion de sombras actiisticas dependen totalmente de la cantidad

de informacién aportada por los volimenes usados en la composicién.

Una propiedad que hay que recalcar es que CSP puede ser 1til en diversas aplicaciones rela-
cionadas con la adquisicién de estudios de US, tales como reconstruccién de imégenes del saco
placentario, movimiento del corazon fetal, tumores de mama, estudios 6seos de rodilla entre
otras. Dependiendo de la aplicacién, se pueden seleccionar o agregar caracteristicas de forma,
textura, patrones locales o frecuenciales que ayuden a maximizar informacién ttil, eliminando
artefactos y regiones sombreadas. Las desventajas del método radican en la calidad de los es-
tudios utilizados en el proceso de composicion, debido a que, si ninguna adquisicion contiene
informacion relevante, el resultado del proceso de composicién serd pobre. Sin embargo, este

fendmeno repercute en todos los métodos previamente reportados. Otra desventaja del algorit-
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mo desarrollado consiste en el tiempo de procesamiento, debido al computo de los mapas de

textura y el proceso de clasificacion.

En resumen, CSP es un método robusto que se basa en un enfoque de aprendizaje maquinal,
para efectuar la composicion ponderada probabilisticamente de diversas adquisiciones cerebrales
fetales, con la finalidad de mitigar las sombras acusticas. Adicionalmente, este método puede
mejorar la calidad de los estudios preservando la morfologia de estructuras cerebrales, lo cual

es crucial en el diagnostico clinico.
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