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RESUMO

Este projeto apresenta a pesquisa e desenvolvimento de um algoritmo
computacional para realizar a avaliagio volumétrica de estruturas cerebrais, a partir de
imagens de Ressonincia Magnética Nuclear (RMN). O algoritmo possibilita a selegéo
das estruturas a serem avaliadas nos varios planos do exame e, entfo realiza a integragdo
das areas calculadas para cada corte de modo a obter o volume de cada estrutura
selecionada. O contorno da regido de interesse em cada corte é definido pelo médico
especialisfa de forma interativa, através da combinagdo de "tresholding" com uma
fungfo de edigdo manual de contorno.

Os resultados obtidos indicaram a potencialidade de uso do algoritmo
para o auxilio ao diagnéstico e estadiamento clinico de doengas como Mal de Alzheimer
e Epilepsia do lobo temporal. O algoritmo foi considerado suficientemente preciso pelos
especialistas que o testaram, mantendo a variagfo das medidas de volume abaixo de 1,5
mm?. O tempo médio para a realizagdo de um estudo completo foi de aproximadamente

25 minutos.



Keywords: Volumetry, Epilepsy, Nuclear
Magnetic Ressonance, Imaging Processing.

ABSTRACT

This project presents the development of a computational algorithm
focused on the volumetric measurement of cerebral structures in Nuclear Magnetic
Resonance Images. The algorithm allows the selection of structures to be analysed on
each exam slices and realizes the integration of calculated areas for each slice to get a
volumetric measurement of each selected structure. The edge of interest region in each
slice must be interatively defined for a specialist, based on a combination of
thresholding with a manual segmentation function.

The results points to the potenciality of the algorithm aplication to aid the

diagnosis of diseases as Alzheimer's disease and Temporal Lobe Epilepsy.
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Capitulo 1

Introducdo

Varias pesquisas indicam que o lobo temporal apresenta variagdes
de volume associadas com alguns tipos de doengas, tais como esquizofrenia,
epilepsia, sindrome velocardiofacial, entre outras. O Mal de Alzheimer, por
exemplo, é caracterizado pelo declinio cognitivo e atrofia cerebral progressiva. A
atrofia é uma conseqiiéncia de perdas celulares que pode ser visualizada em vida

utilizando-se tomografia ou ressonincia magnética nuclear ((CENDES-1995]). A
esclerose hipocampal, por outro lado, ¢ a patologia mais comum encontrada em
pacientes com epilepsia do lobo temporal e a volumetria hipocampal pode fornecer uma
medida direta da atrofia do hipocampo associada com a esclerose hipocampal.

Nos ultimos anos, medidas da formagdo do hipocampo em imagens de
ressondncia magnética volumétrica de alta resolugéo tem sido utilizadas na avaliagéo
pré-operatéria de pacientes com epilepsia do lobo temporal unilateral ([CIESIELSKI-
1999], [COOK-1992]). As imagens de ressondncia magnética nuclear volumétricas,
quando utilizadas em conjunto com a eletroencefalografia monitorada em video, estudos
neuropsicolégicos € outros estudos de neuroimagens, possibilitam aos pacientes com
epilepsia do lobo temporal serem tratados de forma mais apropriada e eficiente

([COOK-1992]).
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Esses fatores, juntamente com a necessidade dos profissionais da érea,
tem levado ao direcionamento de varias pesquisas para o desenvolvimento de métodos

eficazes para morfometria de estruturas cerebrais de forma objetiva e reprodutivel.

1.1 Objetivos e Justificativas

O Hospital das Clinicas realiza cerca de 720 exames de Ressonincia
Magnética Nuclear por ano com a finalidade de estudar o comportamento patologico de
pacientes epiléticos, que consequentemente podem fazer parte das cerca de 80 cirurgias
de epilepsia que sdo realizadas anualmente pelo CIREP (Centro de Cirurgia de
Epilepsia). Com os exames em mios o médico realiza a analise visual das imagens,
tentando encontrar possiveis assimetrias lateralizadas ou nfdo para posicionar
anatomicamente o foco epiléptico do paciente. O médico é também responsavel por
quantificar a assimetria dos pacientes epiléticos através do calculo do volume das
estruturas cerebrais.

Anteriormente ao desenvolvimento deste trabalho, o médico utilizava um
software chamado Scion Image Explorer, que nada mais é do que um sofiware de
processamento de imagens e ndo algo especifico para analises volumétricas. O
diferencial deste software € que ele possui uma ferramenta para marcagdo de regides de
interesse nas imagens e efetua o célculo da area desta regido marcada. Porém o trabalho
do médico era exaustivo, visto que a quantidade de imagens de um exame completo de
Ressondncia Magnética Nuclear pode variar de 1 a 200, por exemplo, dependendo do
tamanho da cabega do paciente ¢ do protocolo utilizado e o médico tinha que efetuar a

marcagdo em cada uma das imagens e transferir o valor da area das regiGes para uma
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planilha eletronica', que fazia os célculos necessarios. Neste processo, o médico
especialista levava cerca de duas horas para obter o resultado final do estudo para um
unico paciente,

Embora existam produtos comercialmente disponiveis e aplicaveis a
volumetria de estruturas cerebrais, de modo geral, além de seu custo elevado existem
limitagdes em sua aplicacdo relacionadas as particularidades de cada servigo,
especialmente ao que se refere & interacdo com o usudrio e as fungdes bdasicas
implementadas. Por esses motivos, os principais centros internacionais de avaliag8o
neurolégica possuem solugGes computacionais localmente desenvolvidas para esse fim.
Neste contexto, o objetivo principal desta pesquisa foi o desenvolvimento de um
algoritmo computacional para volumetria de estruturas cerebrais, visando o auxilio
computadorizado ao diagnostico e avaliagfio clinica da epilepsia do lobo temporal, que
possuisse caracteristicas otimizadas em relagio aos servigos do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, fosse de baixo custo e desenvolvido sobre
uma filosofia de plataforma open-source.

E importante realgar que embora possuindo uma aplicagiio bem definida,
o algoritmo desenvolvido podera ser utilizado em outras pesquisas que necessitem de

procedimentos de volumetria de estruturas a partir de imagens de Ressonéncia

Magnética Nuclear.

' Ver anexo planilha utilizada. (Dr. David Araiijo)
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1.2 Organizacdo da Dissertacéio

Este trabalho esta dividido em 7 capitulos, sendo que o introdutério traz
uma abordagem geral da importéncia da volumetria de estruturas cerebrais no auxilio ao
diagndstico e localizag@io de focos epilépticos, bem como os objetivos e justificativas
desta pesquisa.

O capitulo 2 apresenta consideragGes sobre aspectos técnicos estudados
para elaboragio do trabalho, tais como Anatomia Cerebral, Epilepsia, Mal de
Alzheimer, Volumetria e o Scion Image Explorer.

O capitulo 3 descreve as caracteristicas do padrdo DICOM 3.0, que é o
padro de imagens adotado pelos aparelhos de Ressonéincia Magnética Nuclear.

No capitulo 4 discute-se os materiais € métodos escolhidos e as
caracteristicas do software desenvolvido.

O capitulo 5 apresenta os resultados obtidos.

No capitulo 6 sfio discutidos os resultados obtidos e apresentadas as
conclusées do estudo realizado.

Finalmente, no capitulo 7 sdo apresentadas as referéncias bibliogréficas.
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Capitulo 2

Aspectos Técnicos

2.1 Métodos de Neuroimagem

As técnicas modernas de neuroimagem estrutural tém aumentado
dramaticamente a capacidade de avaliagdo de pacientes com epilepsia intratavel. Nas
tltimas duas décadas, os métodos que forneciam apenas evidéncias indiretas de uma
anormalidade como, por exemplo, a radiografia do crénio, foram substituidos por
modalidades que resultam na visualizagdo direta da anatomia, como a Tomografia
Computadorizada e a Ressonfncia Magnética Nuclear. Atualmente, como resultado
destes avangos, é possivel examinar rotineiramente o cérebro de um paciente com
epilepsia com risco pequeno e uma sensibilidade diagnostica aumentada.

Antes do inicio da década de 70, as imagens cerebrais eram obtidas por
raios X do crénio, arteriografia, pneumoencefalografia e estudos com radioisétopos. Os
raios X do crinio, embora baratos e facilmente obtidos, mostram uma anormalidade
especifica em pouquissimos pacientes com epilepsia parcial e ndo sdo mais utilizados
para propositos diagnosticos. As indicacdes atuais destes estudos na avaliagdo da

epilepsia incluem a verificagdo da viabilidade do retalho 6sseo apds craniotomia para
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cirurgia de epilepsia e a determinagiio da posi¢do de eletrodos intracranianos. A
arteriografia também tem apresentado um papel menor na avaliagdo e terapéutica de
pacientes com epilepsia, sendo associada com morbidade pequena mas significativa,
incluindo acidentes vasculares e reagdes ao contraste iodado. Este procedimento
atualmente é realizado na avaliagdo para cirurgia de epilepsia com a finalidade de
obtengdo de informag#o sobre a anatomia vascular antes da ressecgéo cirtirgica.

A Ressondncia Magnética Nuclear ¢ atualmente a principal técnica de
neuroimagem utilizada na avaliag8o de pacientes com epilepsia nos Estados Unidos e na
maioria dos paises desenvolvidos. No entanto, esta técnica pode néo estar disponivel
facilmente em alguns paises em desenvolvimento e a Tomografia Computadorizada €,
nestas situagdes, o método de imagem mais importante. O proposito dos estudos de
neuroimagem estrutural na avaliagdo de pacientes com epilepsia parcial ¢ estabelecer a
etiologia da desordem critica e auxiliar os estudos eletrofisiologicos na localizagdo da
zona epileptogénica. Deve ser ressaltado que a informag@o fornecida pela neuroimagem
estrutural complementa os dados eletrofisioldgicos, e a presenca de uma les@o estrutural

pode ndo necessariamente implicar em epileptogenicidade.

2.1.1 Tomografia Computadorizada

A importdncia da Tomografia Computadorizada em pacientes com
epilepsia parcial intratavel foi verificada logo apos a introduggo desta técnica no final da

década de 70. As anormalidades intraparenquimatosas associadas com epilepsia parcial
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podem ser visualizadas diretamente pela Tomografia Computadorizada, particularmente
as grandes neoplasias primérias intracanianas e as malformagtes vasculares. Além
disso, a Tomografia Computadorizada é muito sensivel na demonstragio das
hemorragias intraparenquimatosas e das calcificagbes associadas a lesOes
epileptogénicas. A sensibilidade da Tomografia Computadorizada pode ser aumentada
pela injecdio de um agente contrastante radio-opaco que aumenta a radiodensidade de
algumas lesdes, incluindo as anormalidades vasculares e as lesGes nas quais ocorre
ruptura da barreira hematoencafélica ([SUSAN-1998]).

Embora os aparelhos de Tomografia Computadorizada sejam mais
facilmente disponiveis na maioria dos centros e as imagens possam ser obtidas
rapidamente e facilmente interpretadas, as imagens por Tomografia Computadorizada
nio possuem outras vantagens sobre as da Ressondncia Magnética Nuclear. Porém,
como o tempo para a obtengio da Tomografia Computadorizada ¢ de somente 5 a 10
minutos para imagens reconstruidas no plano axial, a Tomografia Computadorizada € o
método de investigagio de escolha em pacientes com crises agudas, nos quais se
suspeita de uma lesdo que coloca a vida em risco, sendo necesséario diagnostico réapido.
As desvantagens das imagens por Tomografia Computadorizada incluem a dificuldade
para a obtengio de imagens multiplanares, as reagdes do individuo ao agente
contrastante, a visualiza¢do inadequada dos lobos temporais em decorréncia de artefatos
6sseos da fossa média e a exposigio & radiagdio. Na avaliagfio diagnéstica de epilepsia
cronica, a Tomografia Computadorizada tem se mostrado insensivel para a detecgdo de
substratos patolégicos pequenos, como as displasias corticais focais e a esclerose mesial
temporal. Contudo, a despeito destes problemas, a Tomografia Computadorizada ainda

representa um método diagnéstico valioso, particularmente nos locais onde néo existe
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Ressonéncia Magnética Nuclear. Em pacientes com tumores grandes ou outras lesdes
estruturais obvias, a Tomografia Computadorizada e a Ressonancia Magnética Nuclear
podem delinear igualmente bem a lesfio; além disso, a Tomografia Computadorizada
pode complementar a Ressondncia Magnética Nuclear em situacdes onde estdo

presentes lesdes 6sseas ou anormalidades intracranianas calcificadas ([SUSAN-1998]).

2.1.2 Ressonincia Magnética Nuclear

A Ressondncia Magnética Nuclear ¢é atualmente a técnica de
neuroimagem mais importante para a avaliagio pré-operatoria de pacientes com
epilepsia parcial intrativel. Sua superioridade sobre a Tomografia Computadorizada ¢
bem estabelecida. As vantagens da Ressondncia Magnética Nuclear incluem dados
anatdmicos multiplanares excelentes, sem artefatos Osseos e a auséncia de radiagfio
ionizante. Ela acarreta risco minimo, como reagdo de confinamento em pacientes
claustrofobicos e, raramente, reagSes alérgicas ou toxicidade cordiorrenal ao agente de
contraste ([SUSAN-1998]).

Considerando-se os métodos de neuroimagem estrutural, a ressonancia
magnética é mais sensivel do que a tomografia computadorizada para a avaliagio das
estruturas témporo mesiais, constituindo-se no método de escolha em portadores de
epilepsias refratarias ao tratamento clinico e estudo de pacientes com mal de Alzheimer,
pois, além de permitir a detec¢@io de causas lesionais ou evidéncias de tecido andmalo,

evidencia os achados caracteristicos da esclerose temporal mesial, em candidatos a
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lobectomia temporal. ((ROGACHESKI-1998])

Por ter excelente contraste em tecido mole e pelo fato de ser virtualmente
ndo-invasiva ¢ particularmente boa para estudos envolvendo drgéos tais como o cérebro
([BALLESTER-2000]), e, por isso, a imagem por ressonincia magnética tornou-se uma
das mais importantes modalidades de imagens em estudos neurologicos.

O protocolo de Ressondncia Magnética Nuclear ou as estratégias de
imagem para pacientes epilépticos podem variar entre institui¢des diferentes. Com o
decorrer dos anos surgiram técnicas diferentes, algumas das quais estdo ainda sendo
testadas. Em geral, as seqiiéncias ponderadas em T2, com tempo de repeti¢cdo/tempo de
eco longo (TR/TE), séio preferidas para a deteccdo de lestes patologicas focais enquanto
as seqiiéncias ponderadas em T1, com TR/TE curto, delineiam mais distintamente as
relagdes anatémicas. Segundo [SUSAN-1988], o protocolo mais importante usado é a
seqliéncia ponderada em T1, aquisi¢do volumétrica, na técnica de gradiente eco, em
seqiiéncia de cortes contiguos finos (1,5 mm), suplementada pelas seqiiéncias
ponderadas em T2. As imagens sfio adquiridas no plano coronal, perpendicular ao eixo
ao longo do hipocampo. As vantagens das imagens coronais incluem o melhor
delineamento da anatomia mesial temporal e as sec¢Bes finas também aumentam a
sensibilidade. Dependendo da indicagdo clinica, utilizam-se protocolos adicionais como
“inversion recovery” (IR), seqiiéncias “fluid attenuation inversion recovery (FLAIR),
relaxometria em T2 e volumetria hipocampal, as quais tém o potencial de aumentar
ainda mais a sensibilidade da Ressondncia Magnética Nuclear na detecgfio das lesGes
epileptogénicas. Os estudos contrastados com gadolineo-DTPA n#o s@o usados
rotineiramente, a menos que seja detectada uma lesfio expansiva com os protocolos

rotineiros.
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Atualmente a perda neuronal em esclerose mesial temporal pode ser
demonstrada nos métodos de neuroimagem, sobretudo pela ressondncia magnética,
devido a atrofia e alteracio da morfologia interna, associadas a prolifera¢do glidtica, que
s¢ traduz por hipointensidade em T1 e hiperintensidade em T2 nas imagens
([ROGACHESKI-1998], [WEBB-1999]). A figura 2.1 mostra um exemplo de imagem

de Ressondncia Magnética com algumas estruturas cerebrais destacadas.

Volume
Supra-tentorial

i mporal

Figura 2.1 - Estruturas importantes para a morfometria cerebral
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2.2 Epilepsia

A avaliagdo  pré-cirirgica tradicional utiliza-se da  video-
Eletroencefalografia na fase inicial para decidir se o paciente ¢ um bom candidato
cirtirgico. Uma das limitages desta forma de avaliagdo ¢ o fato de que muitos pacientes
demonstram, durante as crises, atividade eletroencefalografica bilateral ou artefato
muscular que obscurece a Eletroencefalografia.

Segundo [WEBB-1999] a epilepsia ¢ a mais predominante desordem
neurologica cronica, sendo mais comumente originaria do lobo temporal mesial.

A esclerose hipocampal é a patologia mais comum encontrada em
pacientes com epilepsia do lobo temporal, estando presente em aproximadamente 60% a
75% dos pacientes sob tratamento cirtrgico ([CIESIELSKI-1999]), que s#io pacientes
que t&m crises resistentes ao tratamento clinico e que correspondem de 10% a 30% do
total de casos ((ROGACHESKI-1998]).

O hipocampo ¢ uma estrutura complexa do lobo temporal mesial e faz
parte do sistema limbico e do circuito da meméria, sendo o foco principal da epilepsia
do lobo temporal e também afetado no inicio do mal de Alzheimer. Por ser uma
estrutura visivel pela ressonincia magnética, sua avaliagdo pode ser important¢, ndo so6
em epilepsia, mas também no mal de Alzheimer, esquizofrenia e outras doengas
amnésticas, através da medida do seu volume ([ROGACHESKI-1998], [LAAKSO-
19971).

Existe uma forte relago entre o grau de perda de volume do hipocampo

e a severidade da esclerose hipocampal, detectada em estudos utilizando técnicas
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neuropatolégicas qualitativas, semiquantitativas e quantitativas. Diante desses achados,
aparentemente a severidade da esclerose hipocampal pode ser adequadamente prevista a
partir da medida dos volumes e razdes de volume dos hipocampos. Essa informagdo
pode ser util no diagn6stico, terapéutica, prognéstico e investigagGes cientificas sobre o
tratamento de pacientes com epilepsia do lobo temporal ndo tratdvel com medicago

([COOK-1992],[ WATSON-1997],[LAAKSO-1997],[INSAUSTI-1998]).

Muitos estudos tem demonstrado que a imagem por ressondncia
magnética & a técnica pré-operatéria mais confiavel na detecgéio de esclerose temporal
mesial ((KUZNIECKY -1997]), sendo a detecgio quantitativa da atrofia hipocampal em
imagens de ressondncia magnética e sua correlagio com a esclerose hipocampal
comprovada patologicamente em adultos com epilepsia do lobo temporal mesial

([ELIEZ-2000], [ROVARIS-1999]), [INSAUSTI-1998]).

Quando a atrofia hipocampal é unilateral pode ser inequivocamente
identificada em imagens de ressondncia magnética, apresentando uma situagdo de
provéavel epilepsia temporal focal. Por outro lado, a prevaléncia de assimetria
hipocampal é muito baixa em adultos com epilepsia extratemporal ((LAWSON-1997],
[FOX-2000]), e a especificidade da assimetria hipocampal para a sindrome de esclerose

do lobo temporal mesial tem sido comprovada de forma intensa ([LAWSON-1997]).

Muitos estudos tem sido feitos com grupos de pacientes com crises
originadas em estruturas extra-temporais e extra-hipocampais utilizando imagens de
ressondncia magnética nuclear de forma a se tentar determinar se essas crises estdo
também associadas com perdas de células e subsequente atrofia e perda de volume no

hipocampo e amigdala ([CENDES-1995], [WATSON-1997]). Alguns estudos
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mostraram a nfo redugfio do volume hipocampal em pacientes com epilepsia de longa
duragdio causada por lesGes em estruturas extra-temporais e outros encontraram uma
baixa incidéncia (6%) de "dual pathology", uma condigéio na qual o paciente apresenta
as duas possibilidades de epilepsia. De modo geral, nenhuma redugdo de volume
hipocampal ou amigdaldide foi encontrada em estudos envolvendo pacientes com
epilepsia generalizada primaria de longa duragdo e epilepsia com generalizagdo
secundéria. Portanto, redugdes significativas nos volumes hipocampais parecem
configurar um marcador especifico para a esclerose hipocampal, possibilitando o uso de
imagens volumétricas de ressondncia magnética na diferenciagéio entre pacientes com
epilepsia do lobo temporal e epilepsia extra-temporal ((CENDES-1995], [WATSON-
1995], [WATSON-1996]).

O bindémio atrofia hipocampal-aumento de sinal em T2 no interior da
formag#o hipocampal, constituiu, durante muito tempo, a chave para o diagnéstico da
esclerose temporal mesial, através de inspegfio visual. Recentemente, descreveu-se
também a reduciio de sinal, como indicativo de gliose, em cortes finos (5mm) das
formag®es hipocampais obtidos com técnica inversion-recovery. Enfatiza-se também
um grau varidvel de achatamento do hipocampo como sinal indicativo de alteragdo

morfolégica associado & atrofia hipocampal ([ROGACHESKI-1998]).

Técnicas especializadas de ressonéncia magnética para a avaliagdo da
integridade hipocampal sdo utilizadas como um componente da avaliagdo pré-cirirgica.
Em particular, o volume hipocampal deve ser estimado utilizando-se o método de
Cavalieri, no qual uma estimativa do volume das estruturas ¢ obtida pela multiplicagdo
da soma das areas das se¢Oes da estrutura nas imagens consecutivas de ressonéncia

magnética pelo intervalo da se¢do. De modo geral, técnicas manuais para estimativas do
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volume do hipocampo séo sensiveis e especificas para a detecgio da atrofia hipocampal,
porém altamente especializadas. Técnicas para segmentagio automatica também tém

sido pesquisadas ([WEBB-1999]).

Em [JACK JR.-1992a] foi desenvolvida a proposta de uma técnica
volumétrica bascada em ressondincia magnética e conseguiram reprodutibilidade e
validade em vérios conjuntos clinicos e pesquisas. Esta técnica tem sido utilizada em
medidas de volume da formagfo hipocampal de pacientes que estdo sendo avaliados
para cirurgia € uma excelente correspondéncia tem sido encontrada entre a atrofia da
formagdo hipocampal, como avaliado pela ressondncia magnética, € o local da ativagéo
do foco epileptogénico. Além disso, um estudo correlacionando volumes de ressondncia
magnética da formagdo hipocampal com o grau de esclerose mesial, encontrada em
espécimes cirtirgicas de pacientes epiléticos, demonstrou excelente concordéncia entre a
atrofia vista em ressondncia magnética e a perda neuronal na formagfio hipocampal.
Neste trabalho citado, o processamento da imagem foi feito com o software ANALYSE
(Biodynamics Research Unit, Mayo Foundation, Rochester, MN), que aplica uma
técnica semiautomatica que combina “tracing” e “thresholding”.

Em [JACK JR.-1992b] foi analisado o relacionamento entre volumes da
formagiio hipocampal e o resultado depois da lobectomia anterior temporal (isto é&,
controle pés-operatério) para epilepsia intratdvel em 50 pacientes consecutivos dos
quais as amostras ciriirgicas ndo continham massa de leséio epileptogénica. A anélise
correlacionou o resultado € as medidas combinadas de eletroencefalografia e o estudo
volumétrico da formagfo hipocampal, sugerindo vérias utilizagSes clinicas para a
informag@io volumétrica, como por exemplo, ajudar na selecio de pacientes para

cirurgia, alertar os pacientes das possiveis consequéncias pds-operatéria, e selecionar
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pacientes individuais para o monitoramento pré-operatério invasivo. Segundo o autor,
quando a patologia € unilateral, ou seja, a variagdo de volume e o sinal de
Eletroencefalografia sfo concordantes, sugere-se que 0s pacientes possam ser operados
sem o uso de monitoramento pré-operativo invasivo. Por outro lado, quando o resultado
do estudo do volume da formagéo do hipocampo n#o ¢ lateralizado, a probabilidade de
resultado satisfatério é consideravelmente baixa (42%), e sempre mais baixa ainda se os

dois estudos ndo tiveram concordincia (33%), sugerindo-se, assim, que o

monitoramento invasivo deva ser aplicado ([JACK JR.-1992b]).

2.3 Mal de Alzheimer

Embora a precisdo do diagnostico clinico de doengas como o mal de
Alzheimer seja razoavelmente alto (70% a 90%), ainda permanecem dificuldades na
diferencia¢do precoce do mal de Alzheimer em relagio as mudangas cognitivas
encontradas em um envelhecimento normal. [JACK JR.-1992a] propds o uso de uma
técnica baseada em imagens de ressonéncia magnética para medidas volumétricas do
lobo temporal anterior e formagio do hipocampo para ajudar no diagnc’)stic_.o clinico do
mal de Alzheimer. O raciocinio para o uso desta técnica no diagnoéstico do mal de
Alzheimer é o seguinte: (1) o estudo da imagem cerebral ¢ recomendado como parte da
avaliacdo dos pacientes com deméncia; (2) ressondncia magnética € superior a
tomografia computadorizada na precisdo da imagem do lobo temporal e estruturas

limbicas envolvidas na memoria.; (3) uma diminui¢do da memoria € frequente no inicio
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e mais severa na manifestacio clinica em pacientes com mal de Alzheimer; (4)
estruturas limbicas do lobo temporal, em particular a formagfio hipocampal, estdo
intimamente envolvidos no aspecto da fungio da memoéria que foi perdida no mal de
Alzheimer; e (5) estas estruturas do sistema limbico sdo extensivelmente envolvidas
histopatologicamente no mal de Alzheimer.

Artigos recentes tem sugerido que a medida volumétrica da formagio
hipocampal sozinha nfo ¢é suficiente, e que a avaliagio de outras estruturas do lobo
temporal mesial sfo necessarias para diferenciar pacientes com mal de Alzheimer suave
de individuos com envelhecimento normal, pois ainda nfio esta claro qual regido do lobo
temporal mesial degenera-se primeiro no inicio do mal de Alzheimer ([MIZUNO-
20001]).

O estudo volumétrico publicado por [MIZUNO-2000] concluiu que os
volumes das estruturas do lobo temporal mesial decairam com o avango da severidade
do mal de Alzheimer. Bm especial, o estudo demonstrou uma diminuigéo significativa
no volume da amigdala no mal de Alzheimer muito sutil, mas néio no hipocampo
anterior ou posterior. Ha controvérsias sobre quais das estruturas do lobo temporal
mesial sdo mais afetadas no estigio inicial do mal de Alzheimer. Acredita-se que o
hipocampo degenera-se predominantemente no estagio inicial, entretanto, alguns
estudos recentes tem fornecido evidéncias que a amigdala comega a atrofiar-se no mal
de Alzheimer mais cedo do que acreditava-se antes. Os estudos mostram que todas as

estruturas do lobo temporal mesial ndo se atrofiam simultaneamente.
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2.4 Volumetria

O desenvolvimento de técnicas de neuroimagem de alta resolugéo, tais
como as medidas volumétricas da amigdala e hipocampo em ressonancia magnética
nuclear, tem sido util na obtengdo de informagGes neuroanatdmicas in vivo em varias
situagdes clinicas, como epilepsia do lobo temporal, sindromes amnésticas e mal de
Alzheimer. Na epilepsia do lobo temporal, os estudos tém demonstrado que volumes
hipocampais significativamente reduzidos confirmam os estudos neurofisiolégicos e
permitem a lateralizagio da regifio epileptogénica, sendo correlacionados com
anormalidades neuropatoldgicas e neuropsicolégicas, bem como com o prognostico
apos lobectomia temporal. Com o actimulo de experiéncia e informag#o, espera-se que
as técnicas quantitativas de Ressondncia Magnética Nuclear, assim como outros estudos
de neuroimagem, reduzam o numero de pacientes que necessitam de monitorizag¢io
eletroencefalografica invasiva, prolongada e cara, permitindo que mais pacientes sejam
tratados de forma adequada utilizando monitorizagio Eletroencefalografia néo invasiva,
associada a técnicas de imagem nio invasivas e estudos neuropsicologicos
([WHITWELL-2001]).

Ressondncia Magnética Nuclear quantitativa permite também a
correlagdio de volumes hipocampais € do complexo amigdaloide pré e pds-operatorios
com achados clinicos, neuropsicolégicos e neuropatoldgicos. A adigdo das medidas do
volume amigdaléide as do hipocampo pode permitir a verificagéo da contribui¢do de
cada uma destas estruturas na epileptogénese e na fungfio de memoéria. A quantificagéo

pos-operatoria da extensdio de ressecgdo amigdaléide e hipocampal pode permitir a
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melhor compreensdio de quais estruturas necessitam ser removidas e qual volume de
resseccfio sera necessaria. Dados preliminares sugerem que as medidas dos volumes
amigdaléide e hipocampal podem também fornecer informagbes adicionais em
pacientes com crises temporais bilaterais, quando usadas em associagio com
Eletroencefalografia, estudos neuropsicoldgicos e estudos de neuroimagem funcional.

Para se obter resultados precisos ¢ reproduziveis com medidas
volumétricas do hipocampo e amigdala em Ressondncia Magnética Nuclear, vérios
aspectos técnicos devem ser verificados. O primeiro diz respeito & aquisi¢do e ao
processamento da imagem. Resumidamente, o procedimento envolvido nas medidas
volumétricas do hipocampo e amigdala em Ressondncia Magnética Nuclear necessita de
imagens coronais contiguas, finas (1-3 mm), obtidas perpendicularmente ao longo do
eixo do hipocampo em aparelhos de alta resolugfo. As imagens séo entdo transferidas
para uma estagdo de trabalho computadorizada, e os contornos da amigdala e
hipocampo sfo delineados manualmente, seqiiencialmente em cada corte, do sentido
anterior para posterior. O computador calcula os volumes contando o nimero de voxels
presentes em fungéo da regido de interesse a ser medida. O nimero de voxels ¢ entfo
multiplicado pelo volume de cada voxel para dar o volume total de cada estrutura em
mm? ((WATSON-1998]).

Varias fontes de erro podem ser introduzidas na medida da variagdo do
volume derivado de imagens seriais de um individuo. Estas incluem diferengas na
quantidade de artefatos de movimento, alteragdes no campo magnético e variagdes no
tamanho do voxel devido A variagio na calibragio do aparelho. O trabalho de
[WHITWELL-2001] confirmou que inconsisténcias significantes no tamanho do voxel

existem entre imagens seriais, mesmo em maquinas modernas, com mudangas de voxel
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produzindo um artefato aparente de “esticamento” do cérebro. Estes erros tendem a ser
mais relevantes que outras fontes de artefatos ([WHITWELL-20011]).

Para serem obtidos resultados precisos e confidveis com medidas
volumétricas por Ressonancia Magnética Nuclear, a pessoa que mede os volumes deve
ter conhecimento detalhado da anatomia da regifio temporal medial. Além disso, as
estruturas devem ser medidas consistentemente de acordo com um protocolo pré-
determinado e padronizado. Quando os limites do hipocampo € amigdala sdo medidos
por um médico especialista, seguindo um protocolo pré-determinado e padronizado, a
exatiddo e reprodutibilidade das medidas sdo muito altas ((WATSON-1998]).

Segundo [INSAUSTI-1998] € geralmente aceito que a variabilidade inter-
individual do tamanho da cabega afeta os volumes de vérias regides do cérebro,
incluindo a amidala e o hipocampo. Para investigar se os volumes dos cortex entorrinal,
perirrinal e temperopolar variam com o tamanho da cabega, os autores correlacionaram
os volumes para cada regifio cortical com a medida da area intracranial no nivel da
comissura anterior dos mesmos sujeitos, encontrando um relacionamento linear entre o
volume do cértex temporopolar e a é4rea intracranial. Os volumes absolutos, assim
obtidos, sfo entdo normalizados e corrigidos para variagoes individuais do tamanho do
cranio, usando relagdes pacientes-controle para o volume cerebral total ou volume
intracraniano total. Este procedimento aumenta a sensibilidade dos valores absolutos por
reduzir os desvios-padrio dos valores do grupo-controle normal. Ele também permite a
comparagiio direta dos valores obtidos de individuos com cabegas “grandes” e
“pequenas” (Tabela 2.1) ([WATSON-1998]). Segundo [WHITWELL-2001], isso
também pode ser utilizado para controle de variagdes no tamanho do voxel. Esta

hipétese assume que 1) o volume total intracranial é inalterado pelo processo da doenga,
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e 2) volumes total ou regional sio mais comparéaveis quando normalizados pelo Volume
total intracranial. Em doengas degenerativas, onde o total do cérebro estd sujeito a
atrofia, o Volume total intracranial pode propiciar a melhor estimativa disponivel do

volume cerebral antes da doenga.

Obtenha a média “Volume Intracraniano Total (VIT)” do grupo-controle normal
“Normalize” o volume da FH (ou AM) = R x Volume da FH (ou AM)

Onde, R= média VIT dos controles
VIT dos pacientes

Tabela 2.1. Normalizacio das medidas volumétricas da formagéo

hipocampal (FH) e amigdala (AM) em Ressonéncia Magnética Nuclear

Geralmente, imagens em T2 tem sido utilizadas para medir o volume
total intracranial porque a alta intensidade de sinal de CSF (Cerebrospinhal Fluid) torna
a identificacio da superficie do Volume total intracranial relativamente fécil
(IWHITWELL-2001]). Vérios pesquisadores calculam a relagdo comparando 0s
tamanhos das amigdalas esquerda e direita, e hipocampos esquerdo ¢ direito. Segundo
os estudos de [WATSON-1998], simplesmente divide-se o volume da estrutura menor
pelo da maior para obter uma medida da simetria entre os dois lados. Os volumes
absolutos das duas amigdalas e dos dois hipocampos séio também obtidos, e estes
valores absolutos e suas relaces comparados com os de uma populagio-controle
normal. Na interpretaciio dos dados, o diagndstico de atrofia amigdal6ide e hipocampal
é feito quando os volumes absolutos sdo pelo menos dois desvios-padrﬁo.menores do

que os da populagfo-controle ou se as relagdes sdo menores do que 0,90. Para
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([WHITWELL-2001]), alguns estudos tem utilizado estimativas simples de medidas que
correlacionam com o volume total intracranial (por exemplo, espessura intracranial ou a
area da segfio transversal), mas estas medidas ndo podem ser consideradas satisfatorias
por causa da grande diferenga da forma da cabega dos individuos ¢ porque medidas de
reprodutibilidade dependem da escolha da posigéo e o plano de viséo.

Além de validar a precisdo e reprodutibilidade das medidas de volume,
cada centro deve também estabelecer os valores normais presentes em sua populagio de
pacientes e controles. Numerosos fatores entram nos valores absolutos de cada
instituicsio, portanto esperam-se discrepancias entre as vérias instituigdes, o que requer
que cada uma crie seu banco de dados normal ([WATSON-1998]).

A concordéncia entre as analises visual ¢ volumétrica confirma a
confiabilidade da anélise visual qualitativa, como indicador da lateraliza¢do da érea
epileptogénica, na suspeita clinica de esclerose mesial temporal, e indica a utilidade da
volumetria hipocampal como uma medida suplementar, objetiva e quantitativa para
avaliacfio da esclerose mesial temporal. ((ROGACHESKI-1998])

A discriminagfio visual entre um hipocampo normal e anormal ¢ direta
quando um ¢é evidentemente normal e o outro grosseiramente anormal, porém a
comparagio visual nfio funciona em casos de doengas com perdas volumétricas
simétricas. Para se determinar de forma precisa a presenga e severidade da atrofia nos
dois hipocampos, é necessdria uma avaliagio quantitativa absoluta. Resultados de
estudos preliminares indicam que a presenga e severidade da esclerose nos dois
hipocampos pode fornecer informagdes prognosticas Uteis sobre o controle das crises
pos-operatérias e evolugio da memoéria ([WATSON-1997]) . Atualmente, um

prognéstico exato nfio ¢ possivel, sendo a determinagio precisa dessa relagdo uma area

21



de pesquisa importante na qual a avaliagio volumétrica a partir de imagens de
ressondncia magnética se configura como técnica ideal de investigagéo.

Lemieux et al. publicou um estudo onde utiliza dois métodos para definir
regides de interesse em fatias individuais: tragado manual e crescimento de regido. No
tragado manual, o volume da regifio de interesse € calculado pela multiplicagdo do
volume do voxel (mm®) pelo namero de pixels da tela contido dentro do tragado,
dividido pelo quadrado do fator de magnificagéio e, no método de crescimento de regiéo,
& contado o numero de voxels conectados nos dados da imagem original, sendo
independente da magnificagio. Os volumes de cada fatia individual séo somados para
obter-se o volume total da estrutura ((LEMIEUX-2000]).

MIZUNO-2000 apresenta um trabalho no qual todas as medidas do
volume foram obtidas através de uma técnica de segmentagio combinada com tragado e
“thresholding”. As bordas da forma¢do do hipocampo, a amigdala e o cortex
parahipocampal foram manualmente tragadas com o mouse, da imagem posterior para a
anterior. Depois que as fronteiras das estruturas anatémicas do lobo temporal mesial
foram identificadas, o nimero de pixels em cada uma foi automaticamente contado e
multiplicado pelo tamanho do voxel, para obter um valor numérico em milimetros
clibicos. Os valores das estruturas do lobo temporal mesial individual foram
normalizadas para o tamanho da cabega pela divisdo de cada valor pela medida do

volume total intracranial ([MIZUNO-2000]).
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2.5 Scion Image Explorer

Scion Image é um programa de processamento ¢ analise de imagem para
IBM PC. E basecado no popular NIH Image da plataforma Macintosh
([www.scioncorp.com]). Através dele pode-se adquirir, mostrar, editar, realgar, analisar
e animar imagens, ler e gravar arquivos TIFF e BMP, propiciando compatibilidade com
muitas outras aplica¢des, incluindo programas para digitalizagfio, processamento, edi¢do
¢ analise de imagens. Suporta muitas fun¢Ges padriio de processamento de imagens,
incluindo realce de contraste, “density profiling”, “smoothing”, “sharpening”, deteccéo
de bordas, filtro mediano e convolugio espacial. Pode ser utilizado para medida de é4rea,
“mean”, “centroid” e perimetro de regiGes definidas pelo usuério, mas nfo efetua o
calculo do volume.

Pode-se editar imagens com escala de cor ou de cinza, incluindo o
desenho de linhas, retdngulos e textos. Pode-se girar, rotacionar, inverter e escalar
selegdes. Suporta miltiplas janelas e 8 niveis de magnificacfo.

A anélise do funcionamento do Scion Image foi fundamental como base
para a estruturagdo do projeto, uma vez que era o programa utilizado pelos médicos
especialistas e possui quase todas as fung@es necessdrias. A desvantagem deste
programa & seu custo consideravelmente alto e ndo efetuar o célculo do volume das

estruturas selecionadas, sendo necessario para tal a incorporagdo de planilhas

cletronicas. As figuras 2.2 e 2.3 apresentam exemplos de telas do Scion Image.
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Figura 2.2 — Scion Image em plataforma Macintosh
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Figura 2.3 — Scion Image em plataforma Windows);

Com esta limitagdo, o procedimento adotado pelos médicos para cada
estudo ¢ o seguinte:

» Criar uma planilha eletrdnica para este estudo;

« Organizar as imagens.

Para cada imagem selecionada:

+  Abrir a imagem;
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« Marcar as areas das estruturas uma a uma;
« Transferir o valor da 4rea de cada estrutura individualmente para uma

célula da planilha eletronica.

Isso deve ser feito para cada estrutura a ser quantificada na imagem, visto
que ndo hd uma maneira de guardar a area selecionada na imagem através do Scion
Image, o tinico valor armazenado € o que o médico transfere para a planilha eletrénica.

Sendo assim, a confiabilidade deste processo depende totalmente do
médico especialista que estd manuseando o software, 0 que é uma tarefa exaustiva e
com margem de erro potencialmente elevada pois se 0o médico trocar o valor de uma
célula na hora de transferir a informagdo o resultado final do estudo sera totalmente

alterado.
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Capitulo 3
Padrido DICOM 3.0

3.1 Historico

Digital Imaging and COmmunications in Medicine (DICOM) ¢ um
padrdo para comunicagdo de imagens médicas e informagdes associadas. Ele pode ser
utilizado por diversas modalidades de equipamentos, como, por exemplo, tomografia
computadorizada, ressondncia magnética, medicina nuclear e ultra-som. ([FREIRE-
1997], [NEMA-1999], [BIDGOOD-1998], [CARITA-2000], [REVET-1997)],
[SANTOS-2000], [STASIU-2000]).

Este padriio foi desenvolvido por um comité de trabalho formado por
membros do American College of Radiology (ACR) e do National Electrical
Manufactures Association (NEMA) que iniciou os trabalhos em 1983. A primeira versio
do padrdo, chamada de ACR-NEMA 300-1985 (ou ACR-NEMA Version 1.0), foi
apresentada em 1985. Em 1988, uma segunda versdo, com novos elementos de dados e
varios erros e inconsisténcias da versdo anterior corrigidos, foi distribuida com o nome
de ACR-NEMA 300-1988 (ou ACR-NEMA Version 2.0). Naquele momento, o comité

de trabalho percebeu que os usudrios em potencial do padrdo queriam uma interface
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entre seus equipamentos que possibilitasse a comunicag@o através de redes. A versdo 2.0
ndo possuia as partes necessdrias para uma comunicagio em rede robusta, pois ela
apenas permitia comunicagfio ponto-a-ponto entre equipamentos de imagens ou com
outros tipos de sistemas, e ndo uma comunicag#o direta através de uma rede. O comité
percebeu que seriam necessarios mais que simples alteragdes e adigdes a versdo 2.0,
sendo necessario refazer toda a estrutura do padrio, mas mantendo ainda
compatibilidade com as versoes anteriores.([NEMA-19997)

Surgiu entfio a versfio atual, o ACR-NEMA DICOM, também chamado

de DICOM 3.0, que foi apresentada em 1993.

3.2 O Padrdo DICOM

O padrdo DICOM baseia-se em um modelo explicito e detalhado dos
varios aspectos relevantes para a area de radiologia e imagens médicas (pacientes,
imagens, relatorios, etc.), bem como descri¢des detalhadas destes aspectos e como eles
estdo relacionados. O modelo geral foi desenhado usando-se diagramas Entidade-
relacionamento (ER — Entity-relationship) e tem como objetivo garantir que usuarios e
fabricantes tenham um entendimento comum da estrutura de dados usada no padréo. O
modelo fornece os elementos de dados abordados pelo padrdo e toda a estrutura de
relacionamentos e hierarquia destes elementos.

O padrio hoje estd essencialmente completo, embora mudancas

evolucionarias ainda possam ser feitas. Como um padrdo estd estavel e maduro, sendo
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implementado por uma variedade de companhias de tecnologia DICOM e fabricantes de
equipamentos de geragdo de imagens. ([SIEGEL-1999])

O padrio DICOM facilita a interoperabilidade de equipamentos de
imagens médicas pois especifica um conjunto de protocolos a ser seguido pela
reivindicacfio de conformidade dos dispositivos para o padrdo, a sintaxe e semantica de
comandos e informacdes associadas as quais podem ser trocadas utilizando-se estes
protocolos € a informagdo que deve ser suprida com uma implementagéo para que a

conformidade do padrio seja reivindicada.

3.3 Metas do Padrio DICOM

O padrio DICOM facilita a interoperabilidade de conformidade de

reivindicagdes de dispositivos, em especial:

e Especcifica a semantica de comandos e dados associados. Para
dispositivos que interagem, devem haver padiGes de como os
dispositivos sdo aguardados para a reagdo de comandos e dados
associados, nfio somente a informagéo que esta sendo movida entre os
dispositivos;

o E explicito na definicgio de requisitos de conformidade de
implementagdes do padrio. Em especial, uma declaragio de
conformidade deve especificar informag#io suficiente para determinar

as fungdes para que a interoperabilidade possa ser aguardada com
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outra reivindicagdo de conformidade do dispositivo;

e Facilita a operagio em ambiente de rede, sem o requisito de unidades
de interface de rede;

e E construido para acomodar a introdugio de novos servigos,
facilitando entdo suporte para aplicagdes de imagens médicas futuras;

o Faz uso de padrfes internacionais existentes. ((NEMA-1999])

A Figura 3.1 demonstra o processo de constru¢do para uma declaragio de
conformidade, que consiste de trés partes:
e Conjunto de objetos de informagfio que € reconhecido por esta
implementagdo;
e Conjunto de classes de servigo que esta implementagéo suporta;
e Conjunto de protocolos de comunicagdo que esta implementagio

suporta.
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Figura 3.1 — Processo de construgo para uma declarag@o de conformidade.

3.4 Orientacgéio a Objetos

O desenvolvimento deste modelo usou uma metodologia de orientagéo a
objetos, onde os objetos sdo as entidades ou colegdo de entidades, definidas no modelo.
Para descrever as caracteristicas de cada objeto existem os atributos. O padrdo DICOM
chama os objetos que sdo baseados nos modelos ER (Entity-relationship)do mundo real

de objetos de informagdo (10 — Information Object), e os modelos e tabelas com os
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atributos que definem os IOs de defini¢des dos objetos de informagio (IOD —
Information Object Definition). Se valores reais siio substituidos pelos atributos temos
entdo uma entidade chamada de instancia. ((NEMA-1999])

A orientagdo a objetos proporciona nfo apenas uma maneira de descrever
as informagdes existentes no modelo, mas o que fazer com estas informagées ou como
obter informagdes sobre a colecio de objetos existentes. O padrdo DICOM faz uso deste
conceito para definir servigos, como ‘“armazenar imagem” ou “obter informagodes do
paciente”. Estes servigos sdo implantados no DICOM usando construgdes chamadas de

operagdes e notificagdes.

3.5 Partes do Padrio DICOM

A versdo atual do padrdo DICOM 3.0 consiste de nove partes, como
mostrado na Figura 3.2. As partes 10 e 11 indicam as proximas extensdes ao padrdo
para suportar a comunicagdo de arquivos em meios removiveis (discos, fitas, etc). Os
médulos do lado direito farfio parte de futuras versdes do padrfio. E importante notar que
as partes 1, 2, 3, 5 e 6 séo utilizadas tanto pelos modulos da parte esquerda quanto pelos

mddulos da parte direita, como sugere a diagramagfo em camadas da figura.
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Part 7: Message Exchange Part 10: Media Storage & File Format

(Network Operations)
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Support t Foint Specific Media Formats
&
Physical Media

Figura 3.2 — Partes atuais do padrdo DICOM e partes propostas para

extensdo do padréo.

A versio 3.0 do padrio DICOM ¢ essencialmente voltada para comunicagao
entre equipamentos, seja através de redes ou por ligagSes ponto-a-ponto. A idéia ¢ que
cada equipamento possa usar 0S S€us proprios padrdes e formatos para armazenar ¢
gerenciar os seus dados, mas quando s¢ deseja comunicar com outros equipamentos,
torna-se importante a existéncia de uma linguagem comum que equipamentos de
diversos fabricantes sejam capazes de entender. Por outro lado, muitos laboratérios ou
centros de diagnodstico ndo operam em rede € 0s resultados muitas vezes devem ser
mostrados de maneira especial para especialistas externos, como por exemplo, um
conjunto de imagens cardiacas apresentadas em forma dindmica. Para estes casos, surge
a necessidade de armazenar as informagdes em meios fisicos removiveis para que ela

possa ser transportada. Um primeiro passo para atender esta necessidade foi a criagio da
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parte nimero 10 do padrio, que faz descri¢des genéricas de estruturas de arquivos e

diretérios para meios fisicos removiveis. As partes 11 e 12 ainda estdo sendo

desenvolvidas. A parte 11 ird exercer um papel semelhante & parte 4 do padrdo, na

designagiio das classes. Ja a parte 12 ird especificar os detalhes de armazenamento em

cada tipo de meio fisico escolhido para fazer parte deste padrdo.

A Tabela 3.1 a seguir resume o conteido de cada parte do padréo.

Parte 1: Overview

Apresentagdo do padrdio, com uma descri¢do dos
principios de desenvolvimento utilizados, defini¢do
da terminologia e descri¢do das demais partes do
padréo.

Parte 2: Conformance

Define os termos de conformidade com o padrio,
indicando como os fabricantes devem descrever sem
ambigiiidade como seus produtos estdio em
conformidade com o padio.

Parte 3: Information Objects

Descreve como os IOs sfo definidos e especifica as
diversas classes de IO usadas no padréio. Muitos IODs
possuiam grupos de atributos comuns ou similares, de
forma que estes foram reunidos para criar modulos
comuns que podem ser usados por mais de um I0D.
Assim foram criados IODs compostos e IODs
normalizados.

Parte 4: Service Class
Specifications

Contém as especificagdes das classes de servigo, que
sdo:

Certification Service Class

Storage Service Class

Query Retrieve Service Class

Study Content Notification Service Class

Patient Management Service Class

Study Management Service Class

Results Management Service Class

Print Management Service Class

Parte 5; Data Structure
And Semantics

Define como um conjunto de informagdes
provenientes de objetos de informagio e de classes de
servigos devem ser codificadas para fazerem parte de
uma mensagem.
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Parte 6: Data Dictionary

Fornece uma lista de todos elementos de dados, ou
atributos, que compde todos os 10s. Para cada
elemento de dado é fornecido o seu codigo numérico,
o seu nome, sua representagdo (texto, nimero em
ponto-flutuante, etc.), a multiplicidade e o dominio de
valores permitidos.

Parte 7: Message Exchange
(Network Operations)

Aqui ¢ descrita a dindmica de comunicagao,
indicando o que é necessério para uma aplicagdo
interagir no padrdo de comunicagio do DICOM. Esta
parte define como sdo construidas as seqiiéncias de
comandos, da mesma forma que a parte 5 define
como sdo construidas as seqiiéncias de dados.

Parte 8: Network Support
TCP/IP & OSI

Define o suporte de rede necessario para a troca de
mensagens do DICOM. Atualmente o protocolo
TCP/IP e qualquer outro que satisfaga o modelo de
camadas ISO-OSI sfio suportados, mas a estrutura do
padrio permite que noOvos protocolos  sejam
incorporados no futuro.

Parte 9: Point to Point

Para manter compatibilidade com as versoes
anteriores do padro, que usavam interfaces paralelas
de dados de alta velocidade, o protocolo de
comunicagiio ponto-a-ponto foi mantido.

Tabela 3.1 — Resumo das pattes do padrdo DICOM 3.0 ([FREIRE-1997])

3.7 Tags

Uma Tag é um identificador Umico para um elemento de informagéo

composto de um par ordenado de nimeros (um ntiimero do grupo seguido por um

nimero de elemento), o qual & usado para identificar atributos e os elementos de dados

correspondentes. ((NEMA-1999])
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As Tags do grupo 0010, por exemplo, representam as informagdes dos
pacientes, tais como nome, codigo de identificagfio, data de aniversério, sexo, idade,

entre outros, (Tabela 3.2)

Tag Name

(0010,0000) Group Length

(0010,0020) Patient ID

(0010,0021) Issuer of Patient ID
(0010,0010) Patient’s Name

(0010,0030) Patient's Birth Date
(0010,0032) Patient's Birth Time
(0010,0040) Patient's Sex

(0010,0050) Patient's Insurance Plan Code Sequence
(0010,1000) Other Patient IDs
(0010,1001) Other Patient Names
(0010,1005) Patient's Birth Name
(0010,1010) Patient's Age

(0010,1030) Patient's Weight

(0010,1020) Patient's Size

(0010,1040) Patient's Address
(0010,1060) Patient's Mother's Birth Name
(0010,1080) Military Rank

(0010,1081) Branch of Service
(0010,1090) Medical Record Locator
(0010,2000) Medical Alerts

(0010,2110) Contrast Allergies
(0010,2150) Country of Residence
(0010,2152) Region of Residence
(0010,2154) Patient’s Telephone Numbers
(0010,2160) Ethnic Group

(0010,2180) Occupation

(0010,21A0) Smoking Status

(0010,21B0) Additional Patient History
(0010,21C0) Pregnancy Status
(0010,21D0) Last Menstrual Date
(0010,21F0) Patient's Religious Preference
(0010,4000) Patient Comments

Tabela 3.2 — Tags do grupo 0010 — InformagGes sobre o Paciente (INEMA-1999])

A Tabela 3.3 lista algumas tags que foram extraidas de uma imagem
DICOM e que sdo importantes para a identificagao de todas as imagens pertencentes a

uma seqiiéncia de exames.
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Tabela 3.3:

Tag

(0008,0060)
(0008,0070)
(0008,0080)
(0008,1030)
(0008,103E)
(0009,1226)
(0010,0010)
(0010,0020)
(0010,0030)
(0010,0040)
(0010,1010)
(0018,0024)
(0018,1250)
(0020,0013)
(0028,0010)
(0028,0011)
(0028,0100)
(0028,0101)
(0028,0102)
(7FE0,0010)

Name

Modality
Manufacturer
Institution Name
Study Description
Series Description
Study date
Patient’s Name
Patient ID
Patient's Birth Date
Patient's Sex
Patient's Age
Sequence name
Receiving Coil
Instance Number
Rows

Columns

Bits Alocated
Bits Stored

High Bit

Pixel Data

Tabela 3.3 — Tags reconhecidas e utilizadas para o trabalho.

A Tabela 3.4 exemplifica alguns valores para as Tags mostradas na

a7



Tag Value

(0008,0060) MR

(0008,0070) SIEMENS

(0008,0080) HC FMUSP RIB. PRETO
(0008,1030) 13222

(0008,103E) encefalo-malfvasc/s cout
(0009,1226) 20020331

(0010,0010) LUCIENE CAVALCANTI
(0010,0020) 12345678B

(0010,0030) 19780602

(0010,0040) F

(0010,1010) 023Y

(0018,0024) scout

(0018,1250) CP Head

(0020,0013) Instance Number
(0028,0010) 256

(0028,0011) 256

(0028,0040) RECT

(0028,0100) 16

(0028,0101) 12

(0028,0102) 11

(7FE0,0010) 1

Tscoln de Lngenharin de Sdo Carlos

Tabela 3.4 — Tags reconhecidas e com seus respectivos valores.

3.7 DICOM e Outros Formatos

Embora do padrio DICOM permanega como o escolhido para troca de
imagens médicas, seu relacionamento para outros tipos de padrdes deve ser observado.
Hé padrdes graficos desenvolvidos para troca de imagens graficas e o padrdo HL7
desenvolvido para troca de informagfo textual em informatica médica.

Muitos dos padrdes graficos (GIF, TIFF, etc.) foram desenvolvidos
somente para troca de dados da imagem, sem referéncia ao conteido ou ao
relacionamento do contetido para outros objetos de informagao.

HL7 é um padrio sancionado pelo American National Standard Institute
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(ANSI) para comunicagio de informagdo médica, originalmente desenvolvido para
trocar dados clinicos de pacientes. Este padrfio tem sido utilizado para facilitar a troca
de informagBes ¢ imagens entre sistemas bascados no protocolo DICOM, ou seja,
utilizar mensagens HL7 para entregar dados DICOM (JOOSERWIIK-1998)].

O HL7 esta concentrado no nivel de aplicagiio padronizando o modelo de
dados. Com a utilizacio do HL7 é possivel definir os dados ¢ as mensagens a serem
transferidos pela rede. Corresponde a definigio de uma interface de aplicagdo que
especifica os dados a serem trocados, o momento da troca e o tratamento de
determinados erros especificos entre as aplicagdes (IABRAHA0-2000)).

O HL7 n#io procura assumir uma arquitetura particular fisica ou logica
para a implantago de sistemas de saude. Ele estabelece um padrdo de comunicagdo
entre sistemas diferentes e incompativeis. O HL7 € um conjunto de transagoes baseadas
em mensagens entre aplicagdes na érea da saide, que definem regras de codificacdo,
produzem mensagens ASCII delimitadas e de tamanho Qariével. O protocolo suporta
tanto mensagens ndo solicitadas, que sdo as mensagens de admissdo, alta e transferéncia

de pacientes, como as solicitadas, que sao as consultas ((ABRAHAO-2000]).
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Capitulo 4
Materiais e Métodos

4.1 Sistema Operacional

Os algoritmos envolvidos com o processamento de imagens tem um
custo computacional bastante alto, necessitando ndo s6 de um equipamento robusto
como também de um sistema operacional que garanta uma boa performance.

No trabalho sfo utilizadas imagens obtidas do aparelho de Ressonancia
Magnética Nuclear, que sfo anatdmicas arquivadas segundo o padrdo de imagens
médicas DICOM. Devido ao volume elevado de dados € necessario um ambiente
operacional estével e de bom desempenho.

A utilizagdio do Sistema Operacional Windows 98/2000 (Microsoft), que
¢ bastante difundido mundialmente ¢ que apresenta vérias ferramentas para o
desenvolvimento foi descartada pois possui algumas limitagdes, tais como: limitagdo na
profundidade de pixels visualizados e armazenados, é lento no processamento das
imagens, dificuldade de manipulagdo dos diversos arquivos em um s6 projeto e

problemas de instabilidade.
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A escolha do Linux baseou-se em caracteristicas ja comprovadas e

testadas de performance e estabilidade, tais como:

o E gratuito, isto é, o Linux ¢ um clone do sistema operacional (OS)
UNIX distribuido gratuitamente.

e E exccutado na arquitetura barata do PC Intel 386/486/Pentium e
suporta uma grande variedade de placas de video, placas de dudio,
drives de CD-ROM, drives de discos e outros dispositivos. O Linux
pode ser usado nos sistemas EISA, Localbus, ou PCI também. O
Linux foi transportado para outras plataformas, incluindo os
processadores Motorola, 680x0, DEC ALPHA, PowerPC e SPARC.
Outras arquiteturas sdo também objetivos, e projetos de
desenvolvimento estdo em andamento.

o O sistema & rdpido, mesmo com muitos processos sendo executados
e com diversas janelas abertas, pois o Linux faz um excelente uso
do hardware. Muitos sistemas operacionais comerciais, como o MS-
DOS, fazem pouco uso da capacidade avangada com diversas tarefas
do processador 80x86. O Linux ¢ proprio para essa arquitetura ¢ a
utiliza de forma completa.

e Tem boa performance e executa as aplicagdes de alta qualidade. O
Linux est4d sendo desenvolvido publicamente com centenas de
programadores € usuérios aperfeigoando-o. Diferente de outros
sistemas operacionais novos, 0 Linux j& tem uma enorme base de
aplicacdes disponiveis gratuitamente para serem utilizadas, desde

aplicagGes cientificas maiores até as ferramentas multimidia e jogos.
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o E altamente compativel com MS-DOS e Windows 98. Vocé podera
instalar o Linux em outras parti¢des do disco que contenham o MS-
DOS ou outros sistemas operacionais. O Linux pode acessar
diretamente os arquivos do MS-DOS a partir de um dispositivo de

disquete ou do disco rigido.

4.2 Linguagem para Desenvolvimento

O desenvolvimento de um software de confiabilidade e com bom
desempenho depende bastante da linguagem que serd utilizada para tal. Nesse projeto
buscou-se uma linguagem multiplataforma, isto ¢, uma linguagem que possa ser
compativel tanto com os recursos do Linux quanto com outros sistemas operacionais
(Windows, 0S/2, UNIX, por exemplo), isso devido a pouca quantidade de
equipamentos que possuem o sistema operacional Linux e a inegével prevaléncia de
equipamentos que possuem o sistema operacional Windows, que ainda ¢ bastante
difundido.

Foi necessaria uma linguagem onde a interface grafica fosse rapida de
montar e bastante amigivel com o usudrio, e sobretudo que fosse veloz no
processamento de imagens, devido ao alto custo computacional de processamento ¢ para
obteng#o de resultados no menor tempo possivel.

A linguagem C/C++ foi escolhida como a que se adequa mais a esses

requisitos, porém tem a desvantagem de néo ter uma interface grafica muito amigavel e
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pratica. Com essa dificuldade para a montagem do ambiente, foi procurada uma solugéo
optando-se pelo VTK (Visualizaton ToolKit), por se adaptar melhor aos requisitos
citados em conjunto com o FLTK (Fast Light Tool Kit).

O VTK é um software baseado em orientagio a objetos, e muito utilizado
atualmente na linha de pesquisa para construgdo, renderizagdo, e reconstrugdo de
volumes, sendo compativel com Windows e Linux. O VTK ¢ interpretado e pode ser
construido por diversas linguagens entre elas C++, OpenGL, TCL e Java, sendo também
utilizado para a criagio de mundos virtuais utilizando a técnica de VRML. Consiste de
dois subsistemas basicos: uma biblioteca da classe do compilador C++, e um
interpretador de camada envoltéria que permite manipular classes de compiladores
usando as linguagens Java , TCL e Python. A vantagem desta arquitetura ¢ poder
construir algoritmos eficientes na linguagem do compilador C++, e reter as
caracteristicas de desenvolvimento do cddigo rapido de linguagens interpretadas,
podendo-se construir aplicagdes diretamente em C++ [SCHROEDER-2000].

O FLTK (Fast Light Tool Kit) é uma ferramenta para criagdo de
interfaces graficas compativel com Linux (UNIX), OpenGL e Microsoft Windows,
sendo atualmente mantido por um pequeno grupo de desenvolvedores em todo o mundo

e é um software de dominio publico [SWEET-2000].
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4.3 Software Desenvolvido

O software foi desenvolvido utilizando-se a linguagem C++ em conjunto
com o VTK para auxiliar na visualizagdo e maﬁipulagﬁo de imagens e FLTK para
criagio da interface grafica. O sistema operacional utilizado foi o Linux, por ser
comprovadamente mais rapido e eficaz para processamento de imagens.

A téenica que foi implementada ¢ a de tragado manual das estruturas de
interesse. Com essa técnica o médico especialista traga o contorno das diversas
estruturas através do mouse, o software captura os pontos e desenha o contorno fechado
da estrutura,

O software processa a imagem do tipo DICOM, reconhece as TAGs,
exibe a imagem e disponibiliza a interface gréfica para que o médico especialista possa
iniciar a marcagéo das regides de interesse para posterior calculo volumétrico.

Ao iniciar, o software exibe uma interface na qual o usudrio ¢ orientado a
utilizar um browse que visualiza todo o conteiido do disco rigido ¢ escolher o diretorio
onde encontram-se todas as imagens do estudo.

Nesta mesma janela o usuério tem a opg#o de abrir um estudo ja existente
ou iniciar um novo estudo. O nome do estudo devera ser informado para que o software
crie todas as configuragdes necessérias ou encontre o estudo ja gravado.

Baseado nas informagdes sobre o diretério e o nome do arquivo inicia-se
o processo de abertura de todas as imagens e reconhecimento das informagdes para
ordena-las de acordo com sva seqiiéncia de aquisi¢8o. Visto que o nome dos arquivos

diferenciam-se das informagdes contidas nos mesmos, a cada imagem lida do diretério
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especificado é retirado o nimero de seqiiéncia da imagem e o nome do arquivo,

colocado-os em um vetor (Algoritmo 1).

INic10
EXIBIR_JANELA_PRINCIPAL() // Figura 1
LOCALIZAR_DIRETORIO(Browser) // Figura 2
ENQUANTO Existem arquivos no diretério FACA
ABRIR_DICOM(Nome_arquivo)
Vetor_Imagens[contador] = Nome_arquivo
Vetor_Numero_Imagem[contador] = Sequencia_imagem
contador += 1
FIMENQUANTO
ORDENAR_VETOR(Vetor_Imagens, Vetor_Numero_Imagem)
ENQUANTO contador2 <= contador FACA
SE contador2 = 0 ENTAOQ
CRIAR_ARQUIVO(Nome do estudo)
ELSE
GRAVAR_NO_ARQUIVO(Nome do estudo)
FIMSE
FIMENQUANTO

VISUALIZAR(Vetor_Imagens[0]) // Figura 3

FIM

Algoritmo 1. Algoritmo para organizag#o, abertura e visualizagdo das imagens.
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Ap0s a leitura de todas as imagens o vetor é ordenado, as informagdes
sobre o estudo e a ordenagéio das imagens sdo gravadas em um arquivo, podendo-se
assim iniciar a interface grafica para visualizagfio da primeira imagem a ser marcada.

As estruturas marcadas sfo diferenciadas por cores, €, ao selecionar-se a
ferramenta apropriada o software automaticamente disponibiliza a fungfio para o tragado
manual da estrutura escolhida através da interagfio do médico especialista com o mouse.

O médico especialista deve selecionar a estrutura que deseja marcar na
barra de ferramentas, posicionar o ponteiro do mouse sobre o ponto inicial e permanecer
com o botdo esquerdo do mouse pressionado até que o wltimo ponto da estrutura seja
marcado. Ao soltar o botdo esquerdo do mouse o software efetuard a unifio do ultimo
ponto marcado com o primeiro, para exibir um contorno fechado da estrutura.

Através deste processo o software efetua a captura de todos os pontos do
contorno de cada estrutura, que sfio armazenados em uma matriz juntamente com a
identificagdo do nimero da imagem ¢ da estrutura que est4d sendo marcada em cada
corte, servindo como base para calcular o volume.

Cada estrutura que ja tenha sido marcada terd seu botdo na barra de
ferramentas com a sua cor especifica, sendo que se o médico especialista tiver a
necessidade de redesenhé-la terd que selecionar o botdo desejado para retirar a imagem
e, entdo, habilitar a ferramenta para poder efetuar a marcagio do contorno de cada
estrutura novamente.

ApOs as estruturas serem marcadas em todos os planos o programa
calcula os volumes e apresenta uma tabela de resultados indicando cada estrutura e seu
respectivo volume acumulado. O célculo é feito baseado no principio de Cavalieri

(Algoritmo 2).
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ENQUANTO cont <= total_imagens FACA
ENQUANTO estrutura <= 13 FACA
Area[estrutura] = Area[estrutura] + (AREA(pontos[estrutura]) * espessura_corte)
estrutura ++ ;
FIMENQUANTO
cont ++ ;
estrutura=0 ;
FIMENQUANTO

Algoritmo 2. Célculo do volume de acordo com o principio de Cavalieri.

Além do volume absoluto das estruturas, ao término do estudo sdo
calculados também os valores normalizados e a assimetria, segundo a tabela 4.1 €

exibidos para o usuario segundo a tabela 4.2.

 Assimetria - Valores Normalizados

*100

D:.ret.m - Esquerda |, 100
(Dn‘etm + Esquerda ]
2

Volume da estrutura
Volume supra tentorial

Tabela 4.1 — Base de calculo para a assimetria e os valores normalizados.
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Valores Absolutos Assimetria Valores Normalizados
SUPRA TENTORIAL
HIPOCAMPO DIREITO HIPOCAMPO HIPOCAMPO DIREITO
HIPOCAMPO ESQ. HIPOCAMPO ESQ.
LOBO DIREITO LOBO TEMPORAL LOBO DIREITO
LOBO ESQUERDO LOBO ESQUERDO
AMIGDALA DIREITA AMIGDALA AMIGDALA DIREITA
AMIGDALA ESQ. AMIGDALA ESQ.
CORTEX DIREITO CORTEX ENTOHINAL CORTEX DIREITO
CORTEX ESQ. CORTEX ESQ.
CORNO DIREITO CORNO TEMPORAL CORNO DIREITO
CORNO ESQUERDO CORNO ESQUERDO
POLO DIREITO POLO TEMPORAL POLO DIREITO
POLO ESQUERDO POLO ESQUERDO

Tabela 4.2 — Resultados mostrados ao usuério apds o término do estudo.

4.4 Metodologia para Avaliac¢iio do Software

A calibragdo do software é feita automaticamente com as informagoes
extraidas do cabegalho do arquivo DICOM ou a partir de informagGes inseridas
manualmente no inicio do estudo, caso alguma imagem n#o possua a informagdo

correspondente.

Para validagio do software, um médico especialista efetuour as marcagdes
das estruturas com o Scion Image Explorer e utilizando a ferramenta desenvolvida,
obtendo-se assim o grau de correlagdo entre estes. Existe uma variagfo intra e inter-
pessoal, visto que nfo ¢é possivel garantir que o médico especialista ird marcar
exatamente a mesma quantidade de pontos que marcou anteriormente, além de que

existem variagdes quando dois especialistas diferentes marcam o mesmo estudo, pois a
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experiéncia profissional conta muito.

Foram comparados 2 casos de pacientes com Mal de Alzheimer e 1 com

epilepsia pelo mesmo médico especialista.

A avaliagio quantitativa consistiv na comparagdo dos valores obtidos
através das marcagoes efetuados com o Scion e a ferramenta desenvolvida.

A avaliagé@io qualitativa levou em conta o grau de satisfagdo do usudrio,
baseado em aspectos referentes a facilidade de uso, apresentagiio geral, resultados
obtidos, comparativo com o Scion. A resposta dos usuérios foi tabelada, considerando-
se: 1- Ruim, 2 — Regular, 3 — Boa e 4 — Excelente.

Estas avaliagbes foram efetuadas por dois especialistas da areca de
neurologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto. A
ferramenta ficou disponivel para testes durante 30 dias, dentro dos quais os especialistas
utilizam a ferramenta em intervalos de tempo aleatérios para testes com casos
cotidianos reais. Em média a ferramenta foi utilizada durante 10 dias, cada médico
especialista trabalhou 4 vezes durante um intervalo de tempo de cerca de 30 minutos.

A ferramenta foi submetida a testes utilizando-se compara¢des com
ferramentas de terceiros, imagens ja estudadas e segmentagdo manual de médicos
especialistas do Hospital das Clinicas. As patologias avaliadas foram Mal de Alzheimer
e Epilepsia de pacientes considerados normais, razodaveis e criticos.

Ao término do estudo s#@o calculados os valores absolutos e normalizados
das estruturas: Supra tentorial, Hipocampo Direito (HD), Hipocampo Esquerdo (HE),
Lobo Direito (D), Lobo Esquerdo (LE), Amigdala Direita (AD), Amigdala Esquerda

(AE), Cértex Direito (CD), Cortex Esquerdo (CE), Corno Temporal Direito (CTD),
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Corno Temporal Esquerdo (CTE), Polo Temporal Direito (PD) e Polo Temporal
Esquerdo (PE), os valores da assimetria bilateral das estruturas: Hipocampo, Lobo
Temporal, Amigdala, Cértex Entohinal, Corno Temporal e Polo Temporal, de acordo

com as seguintes formulas mostradas na Tabela 5.2:

Valofe,é Absolutos Assimetria Valores Normalizados

Area da estrutura *

espessura do corte *100

Direita — Esquerda
(Direim + Esquerda J
2

*100

Volume da estrutura
Volume supra tentorial

Tabela 4.3 — Valores calculados pelo sistema a partir das marcagdes das estruturas,

em mm®.
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Capitulo 5

Resultados Obtidos

5.1 Interfaces do sistema

Na interface principal apresentada ao médico especialista, encontram-se

varias ferramentas, tais como manipulag&o do brilho e contraste, marcacgdo das estruturas

de interesse e de navegagio entre as imagens. (Figuras 5.1 4 5.4)

Abrir Nguo Estudo ___J

Padréo:
Arquivo:

Estudo:

* teste |

£./imagens—David/ \

luciene _ - \

Procurar oK ‘

Figura 5.1. Janela Principal do software.
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ESCOLHA O PRIMEIRC CORITE DO EXAME x

Lp nne directory | [4584937_3_160.dcm
' 4584987 _3_160.dcm

imagem2.dcm

~{ Home
{ Root
Current dir
*.dcm
* Allfiles
. Hidden files
*f Directories

%—11—-—-1 =z

I
[

SUPRA-TENTORIAL
Hipocampo Direito Hpocampo Esquerdo
Lobo Temporal Direito Lobo Temporel Esquerda
Amigda'a Direita Amigdala Esquerda
Cortex Entorinal Direfto Cortex Entorinal Esquerdo
Como Temparal Direito Corno Temporal Esquerdo
o [0
NE | sfi [0
s[0 1] [ o
L] I8 i sI__‘ [
e | 1 [

o émeriml Ilg.ﬂm_agensﬁvdmﬁs?jjm.dcm biia

Figura 5.3. Interface com a primeira imagem.
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e

Escoha a estrutura que deseja visuakizar
Visualzagio =]

Bribo Cntraste

SUPRA-TENTORIAL
"~ Hipocampal Direitn [ Hipocampal Esquerdo

Lobo Temporal Direflo Lobo Temporal Esquerda
Amigdala Direila Amigdala Esquerda
Giro Parahipocampal D Giro Parahipocampal E
Como Temporal Direfo Como Temporal Esquerdo
Polo Temporal Direlto Polo Temporal Esquerdo

1|0 I[l

2 _l__ 2 - — I A aud

[0 0 s[o (]

G 0 #{0 0

L[] 3|0 l’t

(1] ) 0 ﬂla-- : E : S

12 I)l i

.| [Casos Luciana/AD/AUGUSTO_MPRIAUGUL :
<< Anterior lﬁ——' — Proxima >>

Figura 5.4. Interface com algumas estruturas de interesse marcadas.

5.2 Avaliacdo qualitativa

As interfaces foram desenvolvidas de modo a se tentar facilitar a0 maximo

o trabalho dos médicos, tendo sido avaliadas por dois especialistas segundo os critérios

mostrados na Tabela 5.1.

53



Fscola de Engenfiaria de Sdo Carlos

Usudrios | Facilidade de Apresentagio Resultados Comparativo i
Uso Geral Obtidos com Scion
Usudrio 1 3 i 4 &
Usudario 2 4 | 3 o 4 4 K
Edores I — Ruim ire Regul’mT 3— Bom 4 - Excelente /

Tabela 5.1 — Valores para a avaliagfo da interaface

O tempo gasto para marcar uma média de 8 estruturas em cada imagem
do estudo ¢ de aproximadamente 3 minutos. O tempo total para obtengfio dos resultados

varia de acordo com a quantidade de imagens pertencentes ao estudo.

5.3 Avaliagiio quantitativa

A experiéncia prova que nunca se obtém resultados iguais ao refazer as
marcacBes das estruturas de um paciente, visto que hd sempre variagOes intra-
especialista e inter-especialista a serem levadas em consideraciio quando da segmentacdo
manual das estruturas. Segundo os especialistas do Hospital das Clinicas uma varia¢do
de até 1,5 milimetros cubicos € considerada uma medicio muito boa. A tabela 5.3
apresenta os resultados obtidos em trés casos € a correlagiio entre os valores obtidos

através do Scion e a ferramenta desenvolvida.
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Paciente —‘FVaTores Arttetf;'gT_;a@e:CTb@T_as'—T 7];1’;31151(1 ( ‘,’5 =
5 Encéfalo ‘HD | HE Encéfalo _Encéfalo
Caso 1 307,56 2.4 EG 336 0,92
Caso 2 270,5| 1,13 0,81 269,39 6,29 0,41
Casa 3 | 23247| 121] 105] 332,96 3.05] 685 472

Tabela 5.2 — Resultados comparativos obtidos através do sistema em mm’.
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Capitulo 6

Discussio dos Resultados e Conclusdes

De modo geral, os valores obtidos pelo sistema enquadram-se dentro da
variacio quantitativa considerada aceitavel, destacando-se porém, que o tempo médio
gasto para obtencdo dos resultados de um estudo foi de aproximadamente 25 minutos,
variando de acordo com a quantidade de imagens. Esta reduciio no tempo médio para
obtengio dos resultados ajuda muito os profissionais da area, visto que com a utilizagfo
do Scion o tempo médio era de 1 hora e meia € com uma margem de erro muito grande,
visto que a cada estrutura marcada o especialista precisava copiar o resultado

apresentado para uma planilha eletronica.

Visto que um dos objetivos principais do desenvolvimento do projeto foi
a implementagfo de uma ferramenta rapida, precisa e eficaz na fungdo a que se destina,
os resultados comprovaram que néo hé mais a necessidade de utilizagdio de software de
terceiros junto a rotina do CIREP, pois esta ferramenta supre as necessidades dos
especialistas que trabalham com Mal de Alzheimer e Epilepsia e que necessitam de

medidas volumétricas.

Além disso, com o desenvolvimento de uma ferramenta open-source,

trabalhando sob a plataforma de um sistema operacional gratuito, todos 0s especialistas
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do Hospital das Clinicas poderfio ter acesso a ferramenta e utiliza-la na rotina de
diagnéstico de pacientes suspeitos de Epilepsia e Mal de Alzheimer, nfio causando
custos com aquisi¢do de softwares prontos ou licengas de uso adicionais. Deve-se
destacar também que o desenvolvimento de uma ferramenta deste tipo possibilita alto
grau de aplicabilidade e atualizagdo, pois possui seu codigo fonte aberto, podendo ser
alterado a qualquer momento de acordo com as necessidades dos especialistas, podem

ser agregados novos médulos e funcionalidades, sem custos adicionais.

Uma das principais preocupagdes no desenvolvimento da ferramenta foi
quanto 2 interface a ser apresentada aos usuarios, pois precisa ser de facil utilizagdo e
manter uma performance aceitavel. Partindo desse principio foi desenvolvida de acordo
com padrdes de layout intuitivos ¢ cores visualmente nfio agressivas, com isso a
ferramenta tornando-se de facil treinamento e facil interagdo. O que deve reduzir o

tempo necessario para treinar os profissionais que serfio usudrios do sistema.

Enquadram-se dentro das principais caracteristicas da ferramenta a
navegabilidade entre as imagens ordenadas com estruturas jA4 marcadas, o
armazenamento e visualizagfio de estudos ja realizados e a possibilidade de remarcar
apenas algumas estruturas de interesse sem que haja a necessidade de remarcar todas as
estruturas anteriormente definidas. Para cada estudo realizado pela ferramenta ¢ criado
um diret6rio com o nome do estudo, um arquivo contendo o cabegalho da imagem ¢ a
seqiiéneia ordenada destas, arquivos que armazenam as coordenadas X e Y dos pontos
de cada estrutura segmentada em cada imagem e, finalmente o resultado do estudo

também é armazenado.

A ferramenta possui um certo grau de automagdo, visto que quando o
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médico especialista marca as estruturas de interesse em uma imagem, os ponfos
marcados para cada estrutura sdo redesenhados sobre a proxima imagem. A grande
vantagem disso é que algumas estruturas nfio possuem diferencas significativas ao
serem marcadas de uma imagem para outra, poupando o tempo que O meédico
especialista gastaria para refazer a marcagdo e reduzindo a margem de erro. Caso a
marcagfo deva ser refeita, a ferramenta de segmentagéo manual possibilita apagar esta

pré-marcagiio e refaze-la sem perda das outras marcacoes efetuadas na mesma imagem.

Outro aspecto importante ¢ que, apesar de a ferramenta ter sido
desenvolvida para calculo volumétrico de estruturas cerebrais, poderdo ser quantificadas
imagens de outras regides anatdmicas, desde que sejam imagens de Ressonéncia

Magnética Nuclear no padréio DICOM 3.0.

Deve-se ressaltar que o algoritmo é um dos médulos que compdem uma
ferramenta de auxilio ao diagnéstico em neurologia que esta sendo desehvolvida para
ser utilizada pelos especialistas do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Ribeirfio Preto. As imagens marcadas no médulo de volumetria podem ser reconstruidas
tri-dimensionalmente através do modulo de reconstrugdo 3D. As imagens € as
coordenadas das estruturas sdo interconectadas, assim pode-se separar as estruturas das
imagens e reconstrui-las em trés dimensdes (Figura 6.1). Existe também um modulo de
co-registro de imagens (Ressondncia Magnética, SPECT e Tomografia
Computadorizada) que utiliza imagens de exames complementares, no qual o
especialista posiciona marcadores € Se€us respectivos pares nas duas imagens,
possibilitando seu co-registro e fuséo (Figura 6.2). Estes trés modulos auxiliam na

localizagio ou na quantizagio de lesGes cerebrais. A integragfo final destes trés
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sistema de auxilio ao diagnostico em neurologia contendo as ferramentas basicas
necessarias, de baixo custo e facil utilizagdo. Deve-se ressaltar que a utilizacdo de uma
plataforma open-source torna a ferramenta desenvolvida extremamente flexivel, podendo

incorporar novas fungdes e aplicativos.

Finalmente, como indicagdio de trabalhos futuros, seguindo a mesma linha
de pesquisa, seria de grande valia se as informagdes das marcagdes fossem armazenadas
em um banco de dados para melhor avaliagdo, recuperagdo e geragéio de dados
estatisticos para o CIREP. Quando temos informagdes armazenadas em um banco de
dados possuimos vérias maneiras de quantifica-las e reproduzir os mais diversos
resultados comparativos para o usudrio, ao passo que da forma que estd implementado,

as informagdes ndo ficam centralizadas.

Outra linha de investigagiio seria o desenvolvimento de um algoritmo
computacional para realizar a segmentagdo e volumetria automatizadas das estruturas

cerebrais.

Hinacanpo Esquento | X g Hipatampo Direito X

3 = sleren, i = oystick, | = rackbal, v = viveframe, 5 = srface, 3=sluw,i=mm;l-w=ﬁcm,s=mtaee,
P = pick; you can oo resizs the window P = pick; you can 2k resize the window

Figura 6.1 — Reconstrucdo do Hipocampo
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Figura 6.2 — Modulo de Co-registro: Imagem de RM e de SPECT com marcadores

posicionados.

)
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ANEXOS



ASSIMETRIA

ABSOLUTO

NORMALIZADO




-0,966881306

6,871278058

43,74751886

-8,547008547

-55,01618123




