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1. INTRODUCAO
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O rapido avanco da tecnologia médica tem implicacdo cada vez mais presente na
rotina da radiologia e da neurocirurgia. As técnicas de microneurocirurgia aliadas ao
detalhado diagndstico por imagem, permitem ao neurocirurgido preparar-se melhor para a
intervengao, e cuja riqueza de detalhes, influencia na escolha da melhor conduta.

A ressonancia magnética (RM) e a tomografia computadorizada (TC) sdo métodos
estabelecidos de diagndstico para uso clinico e que fazem parte da rotina pré-operatoria de
pacientes que apresentam lesdes cerebrais localizadas.

A RM utiliza o sinal dos spins nucleares dos protons de hidrogénio (H"), orientados
em um campo magnético constante. Estes spins recebem energia através de pulsos de ondas
de radiofreqiiéncia especificas na freqiiéncia de precessao do hidrogénio. O contraste nas
imagens de RM ¢ dado pelas diferentes propriedades dos spins nos tecidos, de maneira que a
quantidade de hidrogénio, a velocidade que os spins cedem a energia para o meio e voltam a
orientagdo original (relaxacdo T1, ou spin-rede) e a coeréncia entre os spins dentro de um
mesmo volume de tecido (relaxagdo T2, ou spin-spin) sdo determinantes. Portanto,
dependendo da forma de coleta de dados, as estruturas com mais protons, t€ém sinal mais
intenso por conterem mais agua (hiperintensas)— se forem adquiridas imagens sensiveis a
quantidade de prétons; as estruturas que contém spins que rapidamente cedem a energia para
o meio tém sinal mais intenso, se forem adquiridas imagens sensiveis a relaxacao T1. As
estruturas que mantém a coeréncia entre os spins por um tempo maior, alguns milissegundos,
apresentam sinal mais intenso — se forem adquiridas imagens sensiveis a relaxacao T2 (Amaro
Junior; Yamashita, 2001). Estas propriedades conferem a técnica capacidade de demonstrar as
estruturas encefalicas e seus limites com precisdo, sendo atualmente a técnica com maior
resolu¢ao de contraste do encéfalo.

Ja a TC utiliza como principio fisico a atenuacdo de feixes de Raios X (RX), que
atravessam as estruturas de diferentes densidades e sdo captados por detectores sensiveis a
radiagdo eletromagnética. Estes irdo transformar o RX atenuado em informacdo eletronica,
traduzida em imagem de tons de cinzas, que se referem a intensidade da absor¢do dos RX
(brilho) medida na escala de Hounsfield (Amaro Junior e Yamashita, 2001) . Por esta razao,
estruturas densas como o0s 0ssos, que possuem graus de atenuacdo de RX extremo,
contrastam-se com estruturas como o liquido cefaloraquidiano (LCR) com menor atenuagao.
Esta técnica, portanto, ¢ de escolha para demonstrar estruturas 6sseas, que por sua vez, nao

contem prétons em numero suficiente para serem adequadamente demonstradas pela RM.
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A partir da coleta destes dois dados complementares de diagndstico por imagem, ¢
possivel verificar as estruturas anatomicas relacionadas a uma determinada lesdo e seus
limites adjacentes, com alta defini¢do e volumes tridimensionais.

Através do aprimoramento cientifico-tecnoldgico, estudos neurofuncionais permitiram
delimitar areas anatomicas de acordo com as fungdes primarias do cérebro. Brodmann (1909)
estudou e delimitou 4areas funcionais especificas de acordo com as diferengas
citoarquitetonicas do cérebro. Penfield e Boldrey (1938) utilizaram experimentos
neurofisiologicos que culminaram nos desenhos dos homunculos motor e somatosensitivo.
Hoje, as técnicas de neuroimagem funcional podem detectar areas cerebrais utilizadas para
execu¢do de uma tarefa determinada em tempo real, sem a necessidade de procedimentos
invasivos (Matthews et al.,2006). Estes dados acrescentaram informacdes ao homunculo, e
também a variabilidade individual (Geyer et al. 1996; Grefkes et al. 2001; Morosan et al.
2001).

A ressonancia magnética funcional (RMf) ¢ um destes métodos e mede de modo
indireto a atividade neuronal. A técnica utiliza-se das diferengas de concentragdao de oxigénio
no sangue (arterial e venoso) como um contraste endégeno, o que ¢ chamado de contraste
Blood Oxygen Level Depend (BOLD) (Ogawa et al,1990). Associado a tarefas especificas
realizadas durante o exame de RM, ¢ possivel correlacionar anatomia e fungdo: as imagens
captadas utilizando parametros de imagens especificos para o contraste BOLD sdo
processadas por programas, que analisam estatisticamente a alteragdao do sinal, voxel a voxel
(Sato, 2007). O estudo pode ser utilizado para planejamento cirargico, com intuito de evitar
lesdes em estruturas eloqiientes durante o procedimento.

Preservar a funcdo cerebral durante este procedimento ¢ um desafio para o
neurocirurgido, principalmente em pacientes neurologicamente intactos (Krishnan et al,
2004). A informacao funcional de areas cerebrais relacionadas a fungdes criticas pode ser
determinante na diminui¢cdo do risco de produzir déficits pos-cirargicos (Krings et al,1998).
Atualmente esta informacdo ndo ¢ utilizada, mas sim os dados anatdémicos classicamente
relacionados a func¢do e estrutura. Desta maneira, o neurocirurgido se baseia na topografia
anatomica da lesdo, e no seu conhecimento histérico a respeito de relagdes entre estrutura e
funcdo. Certamente a informacdo clinica (déficits neuroldgicos) também ¢ um fator
importante para se considerar o impacto cirargico: € parte do exame neurologico a localizagao
anatomica do local da possivel disfun¢do a partir de caracteristicas do déficit neurologico.

Ribas (2005) estabeleceu, em sua tese de livre docéncia, o conceito de pontos-chave

microneurocirurgicos da superficie cortical e suas relagdes anatomicas cranio-encefélicas.
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Leva em consideragdao pontos da superficie craniana externa e seu correspondente com sulcos
e giros cerebrais, concebendo um sistema de relagdes anatomicas para servir de ponto de
partida ou de delimitagdo dos acessos microneurocirargicos transulcais (Ribas, 2005). Este
conhecimento facilita a identificacdo das estruturas anatomicas de cada paciente, € o
conhecimento do neuroanatdbmico ¢ a Unica necessidade para guiar o procedimento,
independente da utilizacdo de sistemas computacionais de informacao anatdémica cerebral
durante o procedimento, como a neuronavegacao, descrita em detalhes abaixo.

A associacao das tecnologias de neuroimagem e de localizagdo de estruturas no espaco
tridimensional culminou com o desenvolvimento do neuronavegador cirurgico. Este consiste
em um sistema estereotaxico de neuronavegagdo, que alimenta com imagens adquiridas
previamente a cirurgia um sistema de coordenadas. Sensores de ondas infravermelhas
informam qualquer mudanca de posicdo a partir do registro de pontos de reparo craniano
escolhidos e marcados com um apontador especial (Ribas, 2005). Sua contribui¢do esta na
identificacdo anatdmica precisa durante o processo neurocirurgico, dada a limitagdo da
exposicao e pela sobreposicao de diferentes camadas estruturais. O que o neurocirurgido deve
fazer mentalmente para se guiar durante o procedimento cirurgico, agora ¢ demonstrado em
imagens tridimensionais (Ribas,2005).

E possivel a integragio de varias modalidades de imagem na plataforma de
neuronavegacdo, inclusive a RMf. O uso destas técnicas (imagens estruturais de RM e
funcionais de RMf) acopladas em neuronavegagdo durante o ato cirargico foi comparada ao
método considerado padrao-ouro para testes funcionais intra-operatérios: a estimulagcao
cortical (Krings et al, 1998; Krishnan et al, 2004, Muller et al, 1996; Vlieger et al, 2004;
Winkler et al, 2005). Esta comparagdo mostra que dados de RMf oferecem vantagens durante
0 ato cirurgico, uma vez que € mais rapido, além de ser um procedimento de menor custo
(Krishnan et al, 2004). Porém, restricdes da técnica da RMf como distor¢ao geométrica da
seqliéncia, artefatos de movimentacdo, alteracdo venosa causada pelas lesdes, baixa
reprodutibilidade inter individuos e tamanho do voxel em comparacdo ao voxel usado na
neuronavegacao, tém impacto na acuracia do método (Vlieger et al, 2004), o que deve ser
levado em conta por neurocirurgides e neurorradiologistas. Por esta razdo, atualmente se
considera que a RMf seja utilizada como ferramenta de auxilio na decisdo clinica de quando
uma lesdo necessita do mapeamento cortical intra-cirargico (Krishnan et al, 2004).

A RMTf apresenta-se bastante difundida mundialmente, como técnica de escolha para
avaliacdo de areas cognitivas cerebrais, tendo sua especificidade testada principalmente no

que se refere a tarefas que determinam os mapas funcionais de 4areas motoras e
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somatosensitivas, linguagem, memoria, entre outros. No Brasil, a criagdo de bancos de dados
normativos (Martin, 2007) para a populagdo local deve tornar possivel o uso clinico da RMf,
promovendo-a a um teste pré-operatdrio de rotina. Ainda, com a instalagdo de aparelhos de
RM com campo magnético principal de maior intensidade, uma realidade em grandes centros
do pais, torna mais provavel a adog¢do da técnica.

Os aparelhos de RM de trés Teslas (3T) t€ém como vantagem intrinseca a seu principio
fisico o aumento da expressao do sinal de ressonancia de todos os spins de H+ do corpo. Em
relagdo a RMf, o uso de equipamentos de 3T melhora a relagdo sinal ruido, aumentando a
sensibilidade do efeito BOLD a atividade neuronal, diminui artefatos e torna possivel adquirir
voxels isotrépicos com menores dimensdes, para maior resolucdo espacial (Roesler et
al,2005).

Este trabalho utiliza 4reas motoras e somatossensitivas como alvo de estudo. A area
motora primadria esta localizada na parede anterior do sulco central, na borda superior do giro
pré-central (GPreC), no lobo frontal do encéfalo. Tem a fun¢do do controle de movimentos
voluntarios do lado contralateral do corpo. Ja o coértex somatosensitivo primario (S1) estd
localizado na borda anterior do giro pds-central (GPosC) e projeta as informacdes
provenientes da pele, mucosas e outros tecidos do corpo (Waxman, 2003), convertendo-as em
sensagoes de dor, propriocep¢do, temperatura e tato. Ambos os cortices possuem
representacao somatotopica das funcdes que exercem. Os testes funcionais para mapeamento
dos coértices motor e somatosensitivo por vezes apresentam co-localizacdo, mostrando a
interatividade entre as duas fungdes — feedback sensitivo para a atividade motora, e resposta
motora para estimulacao somatossensitiva (Dymarkowski et al, 1998).

Acreditamos que sera util ao planejamento cirurgico aliar as imagens de RM obtidas
em sistemas com campo mais intenso (portanto com resolu¢do espacial mais alta) com
imagens de TC, aplicando técnicas de fusdo de imagens. Os resultados desta investigagcao
podem ser extendidos para outras técnicas de associacdo entre modalidades, como por
exemplo Tomografia de Emissdao de Positrons (PET) e dados de estimulagdo magnética

transcraniana ¢ EEG, incorporados ou ndo a sistemas de neuronavegacao.
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2. OBJETIVOS
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Este trabalho tem como objetivos:

Avaliar diferentes algoritmos computacionais de fusdo de imagens médicas que
permitam a jun¢do das modalidades estudadas aqui: Tomografia Computadorizada,
Ressonancia Magnética e Ressonancia Magnética Funcional;

Avaliar a relagdo dos pontos-chave neurocirargicos na superficie do cranio descritos
por estudos em cadaveres (Ribas, 2005), e suas distdncias médias em relacao a calota
craniana (via TC) e aos sulcos e giros adjacentes (via RM);

Avaliar a distancia média dos pontos determinados nos métodos de imagem com areas

de ativacdo maxima detectadas por RMf.
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3.1. Introdug¢do a neuroanatomia.

A neuroanatomia pode ser estudada por visoes de enfoque microscopico, observando
suas cé€lulas (neurdnios e cé€lulas da glia) ou com enfoque macroscopico de caracteristicas
morfologicas. Neste trabalho, o enfoque ¢ macroscopico, que condiz com o modo de
visualizag¢do das técnicas abordadas. Também serdo excluidos os aspectos do sistema nervoso

periférico.

Encéfalo
- Sistema Nervoso Central

SISTEMA NERVOSO Medula

<

Sistema Nervoso Periférico ervos

Ganglios
-

Terminagdes Nervosas

Figura 1- Esquema da divisdo parcial do Sistema Nervoso. O segmento estudado neste trabalho estd em
destaque. Adaptado de Dangelo e Fattini, 2004.

O encéfalo e a medula espinhal formam o sistema nervoso central (SNC).
Caracterizam-se pelo agrupamento dos corpos celulares dos neurdnios determinando a
substancia cinzenta, que contrasta do seu segmento axonal revestido por uma bainha de
mielina que confere um aspecto esbranqui¢ado as mesmas, denominada substancia branca.

Das vesiculas primordiais do tubo neural embrioldgico, originam-se as partes do SNC
(Dangelo; Fattini, 2004): o encéfalo, formado por dois hemisférios cerebrais, o cerebelo, o
mesencéfalo, a ponte e o bulbo, sendo o conjunto destes trés ultimos denominado tronco
encefalico. Envolvendo estas estruturas e prolongando-se pela medula espinhal, estdo trés
membranas denominadas meninges: a dura-mater mais externa, tendo logo abaixo um espago
denominado subdural, seguido da aracnodide, do espaco subaracnodide (por onde circula o
liquido cefaloraquidiano ou liquor) chegando a pia-madter, que esta intimamente aplicada ao

SNC.
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Os ossos da calota craniana unem-se por articulagdes fibrosas do tipo suturas,
classificadas como denteada (como a que divide os ossos parietais) € escamosa (a que
delimita os ossos parietal e temporal). As suturas da superficie da calota craniana estdao
demonstradas e nomeadas na figura 2.

O cérebro corresponde a maior parte do encéfalo. O desenvolvimento filogenético da
espécie humana culminou em um cérebro de forma irregular, cheio de saliéncias e dobraduras
(Dangelo; Fattini, 2004). Esta forma cerebral contendo giros e sulcos foi o resultado de um
crescimento cortical mais rapido evolucionariamente do que a caixa craniana (Kandel et al.,

1995).

% N a7

Figura 2- Reconstrucdo tridimensional de tomografia computadorizada de cranio, demonstrando a superficie da
calota craniana e as suturas escamosa (a) coronal (b), sagital (c) e lambdéide (d).

O cérebro pode ser dividido em lobos que guardam relagdes com um 0sso
correspondente na calota craniana . A disposicao destes lobos obedece a regularidade entre os
individuos de grandes sulcos cerebrais, sendo por isso usados como marco nesta divisdo.
Assim tém-se quatro lobos cerebrais: frontal, de localizagdo anterior, delimitado
posteriormente pelo sulco central com o lobo parietal e inferiormente pelo sulco lateral com o
lobo temporal. O lobo parietal delimita-se posteriormente com o lobo occipital, no sulco
parieto-occiptal e inferiormente com o lobo temporal. O lobo temporal esta disposto seguindo
o sulco lateral até o giro temporal médio, onde na altura do giro occiptotemporal relaciona-se
com o lobo mais caudal do cérebro, o occipital. Este por sua vez delimita-se com o lobo
parietal na altura do giro angular.

A subdivisdao em cortex insular, na parede medial do sulco lateral, e cortex limbico na
porcao medial dos lobos frontal, parietal e temporal pode também ser considerada, devido a

organizacao similar destes. (Kandel et al.,1995).
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Algumas areas do cortex sdo especializadas para processos motores € sensitivos.
Podem ser primarias, secundarias ou terciarias, dependendo do nivel de informagdo que elas
integram (Kandel et al., 1995). A 4rea motora primaria (M1) encontra-se no lobo frontal, na
face posterior do GPreC. Ja a area somatosensitiva primaria (S1) encontra-se no lobo parietal,
na parte anterior do giro GPosC e no 16bulo paracentral.

A funcdo de M1 ¢ mediar movimentos voluntarios do corpo € membros, sendo dos
musculos ipsilaterais mais proximos e das extremidades contralaterais, o que envolve a maior
parte dos neurdnios (Naidich et al., 2001). Areas secundarias motoras tém o papel de
processar aspectos complexos da informacao requerida por M1 para o ato motor (Kandel et
al.,1995). Portanto, a area suplementar motora (ASM), localizada na face medial do
hemisfério, no 16bulo paracentral anterior e giro frontal superior posterior (Arantes, 2005) esta
envolvida principalmente nos processos de inicio de acdo, lateralidade da tarefa, aprendizado
e geracao de seqiliéncias nao repetitivas (Naidich et al., 2001). Ja a area pré-motora (pM) esta
relacionada com a preparacdo mental que antecede a tarefa motora e localiza-se no GPreC
anterior, nos giros frontais superior e médio posteriores € no sulco lateral superior.

A funcao de S1 ¢ receber informacao do ambiente através de receptores periféricos,
localizados na pele, retina e coclea entre outros, com poucas interposi¢cdes sinapticas. Esta
informacao ¢ utilizada para quatro fungdes principais: percep¢ao, controle de movimentos,
regulacdo de fungdo de oOrgdos internos e manutencdo do estado acordado. As dareas
associativas desta funcdo sdo o cortex de associagdo intramodal, localizado no 16bulo parietal
superior € o cortex somatosensitivo de associagdo de alto grau, localizado no pré-cuneo

(Arantes,2005).

Figura 3 - Vista lateral direita do encéfalo humano. A seta mostra o SC; a linha tracejada azul mostrao  GPreC
e a vermelha o GPosC. Reconstrugdo 3D de imagens por RM.
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3.2 Os pontos-chave.

Neste trabalho, a referéncia microanatomica de pontos-chave dos sulcos e giros
cerebrais segue os conceitos estabelecidos por Ribas, em 2005. Este autor estabeleceu um
sistema de referéncias anatdmicas baseado em relagdes de pontos-chave da superficie
craniana externa com pontos da superficie cerebral, visando facilitar a identificacdo intra-
operatoria dos sulcos cerebrais, servindo “como ponto de partida ou de delimitacdo dos
acessos microcirurgicos transulcais” (Ribas, 2005).

O estudo de Ribas foi realizado em 2004, tendo como base 32 hemisférios cerebrais de
16 cadaveres adultos, previamente removidos de seus respectivos cranios. As relagdes entre
os pontos-chave da superficie do cranio e superficie do cérebro foram determinadas pela
introducdo de cateteres através de trepanagdes (orificios no cranio) nos pontos de referencia
na superficie do cranio (Ribas, 2005). Foram considerados 10 locais como pontos-chave da
superficie cortical, com suas respectivas posicoes estimadas sobre a superficie craniana
externa. A andlise dos dados mostrou que a distancia entre o local na superficie do cérebro
imediatamente sob o ponto-chave na superficie do cranio foi menor que 2 centimetros
(medidos na superficie do cérebro) até o ponto de referencia cerebral. O autor mostra que,
devido as regularidades de suas relacdes topograficas cranio-encefalicas, estes pontos sdo
bastante uteis para guiar procedimentos cirurgicos. Os pontos foram assim descritos:

1) o ponto silviano anterior dispde-se sob a por¢do mais anterior da sutura escamosa;

2) o ponto rolandico inferior sob a por¢do mais alta da sutura escamosa;

3) o ponto de interseccio do sulco frontal inferior, ou do seu prolongamento posterior, com
o sulco pré-central, sob a interseccdo da sutura coronal e a linha do musculo temporal;

4) o ponto de interseccio do sulco frontal superior, ou do seu prolongamento posterior,
com o sulco pré—central, sob o ponto craniano situado a 3 centimetros lateralmente a sutura
sagital e a 1 centimetro posterior a sutura coronal;

5) o ponto rolandico superior sob o ponto craniano situado 5 centimetros posterior ao
Bregma;

6) o ponto de intersec¢ao do sulco intraparietal, ou de seu prolongamento anterior, com o
sulco pds-central, sob o ponto craniano situado 6 centimetros anteriormente ao Lambda e 5
centimetros lateralmente a sutura sagital;

7) o ponto superior do sulco parieto-occiptal sob o angulo formado por cada sutura

lambdoidea pela sutura sagital;
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8) o Eurio, que corresponde ao ponto central da tuberosidade parietal, sobre o ponto da
porc¢ao superior do giro supramarginal;

9) o ponto posterior do sulco temporal superior, sob o ponto craniano situado a 3 cm
superiores ao ponto de unido das suturas parietomastodideas e escamosa;

10) o Opistocranio, que corresponde ao ponto mais proeminente da bossa occipital, sobre o
ponto distal da fissura calcarina.

O advento do neuronavegador cirargico muito contribuiu para pratica da
microneurocirurgia, possibilitando a integracdo dos sistemas de imagens radiologicas
captadas numa fase pré-cirirgica a um sistema de transmissao de pulsos luminosos, que
registra pontos escolhidos no reparo craniano e a partir destes, informa qualquer mudanga na
posi¢do da cabega em relacdo as imagens armazenadas na estagdo de computacdo (Ribas,
2005). Isto auxilia o neurocirurgido, dado o restrito campo de visdo destinado a
microneurocirurgia e a sobreposicao de diferentes camadas estruturais.

Porém, Ribas salienta a importancia do conhecimento anatdmico além da experiéncia
que o cirurgido adquire com o tempo, principalmente no aspecto de observacao das relacdes
tridimensionais das estruturas encefalicas, conduta que motivou seu trabalho. Acreditamos
que se este conhecimento deverd se beneficiar da relacdo das areas cerebrais detectadas

durante a RMf, e os pontos-chave na superficie do cranio.

3.3. A Tomografia Computadorizada (TC)

O método de TC foi concebido nos anos 1970 por Godfrey N. Hounsfield. Tem por
caracteristica a emissdao de Raios X (RX) por uma fonte giratoria. Estes atravessam a estrutura
a ser estudada, sendo atenuados pelas regides a depender de sua ‘densidade radiolégica’. O
feixe atenuado incide em elementos detectores que sao responsaveis pela leitura da densidade
final resultante, sendo a imagem produzida a partir de reconstrugdes das diferentes projecdes
geométricas durante o giro da fonte de Raios X ao redor do paciente (Amaro Junior;
Yamashita, 2001).

A tecnologia evoluiu muito nos tltimos anos. A introduc¢do do sistema de varios anéis
detectores lado a lado (4, 16, 64 e mais recentemente 320 fileiras) aliado ao movimento da
mesa no eixo horizontal por dentro do gantry (local onde estdo os detectores e a fonte de RX),

aumentaram a resolucdo espacial e temporal ao método. Estas tecnologias permitem a
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aquisi¢ao de imagens volumétricas, isto ¢, a cobertura de uma area extensa do corpo com
elementos de volume (voxels) isotropicos: ou seja, cada ponto da imagem representa um
volume do paciente contendo a mesma medida nos eixos x, y e z. Os exames de TC tornaram-
se muito rapidos e passiveis de uma resolug¢do espacial de 0,5 milimetros, ou seja, os voxels
tem 0,5 x 0,5 x 0,5 mm de aresta. Isto permite reconstrugdes em qualquer um dos planos
ortogonais tradicionais ou ainda obliquo, com menores distor¢coes. Outros avangos desta
geragdo de tomografos permitiram a diminuigdo da radiagdo efetiva para o paciente através de
controle dinamico da energia dos Raios X, de acordo com a densidade da regido do paciente.
Alem disto, a velocidade da aquisi¢do das imagem permite reduzir a quantidade de contraste
injetado por quilograma de massa do individuo, o que ¢ importante em exames realizados para

produzir imagens angiograficas por TC.

Figura 4 - Equipamento de TC — Toshiba Aquillion 64 canais, localizado no servigo de Medicina Diagnostica e
Preventiva do HIAE.

3.4. A Ressonancia Magnética (RM)

A experiéncia de imagens por RM s6 foi possivel apos os estudos desenvolvidos para
investigar as propriedades fisico-quimicas de elementos. Estes estudos trouxeram conceitos

sobre spins nucleares em campos magnéticos, culminando, ainda em 1952, com o prémio
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Nobel, dividido entre Felix Bloch e Eduard Mills Purcell. Spin ¢ o vetor que representa os
nucleos de dtomos com numero de massa impar com carga que leva a interagdo com um
campo magnético externo resultando em um momento angular (Westebrook; Kaut,1996). O
hidrogénio ¢ um atomo que tem apenas um proton e, portanto, com momento angular. Além
disso, tem disposi¢do abundante no corpo humano o que elegeu-o como nucleo ativo
utilizado na RM clinica.

Os nucleos de H* comportam como pequenos magnetos orientados ao acaso, assumem
um sentido a partir da aplicagdo do campo magnético externo (By): paralelos ou antiparalelos
a ele. Devido a temperatura do corpo humano, a maioria dos protons se alinhard no estado de
menor energia, paralelo ao By (Kazner et al,1989). Podemos aplicar aqui o conceito de
vetores, designando ao vetor resultante da energia como vetor de magnetizacdo efetiva
(VME). A aplicagdo do By também desencadeia um movimento de oscilacdo dos protons em
torno dele, chamado de precessdo. Trata-se de uma trajetoria circular cuja velocidade ¢
designada como freqiiéncia de precessao, e seu valor ¢ ditado pela Equacao de Larmor:

0, =By xy
onde By ¢ a poténcia do campo magnético e Y € a razdo giromagnética, constante que expressa
a freqiiéncia de precessdo de um nucleo ativo em RM a 1,0 Tesla (T) (Westbrook;

Kaut,1996). Para o H" esta constante é de 42,587MHz/T, ou seja, em 1,5 T temos ®, = 63,86
MHz e para 3,0T temos ®, = 127,71 MHz.

A ressonancia ocorre quando o objeto € exposto a uma perturbacdo oscilatoria na
mesma freqliéncia de precessdo que a sua, fazendo com que ele ganhe energia. Na RM
clinica, isto corresponde a faixa de radiofreqiiéncia (RF) do espectro eletromagnético, que
excita os protons do atomo de hidrogénio de menor energia, fazendo-os passar a protons de
alta energia (antiparalelos a By). Graficamente, o conjunto de protons que forma o VME passa
do plano longitudinal para o transversal conforme a amplitude e duragdo do pulso de RF
(angulo de inclinacdo, do inglés flip angle). Imediatamente ao final deste pulso, o vetor
resultante dos protons de H™ permanecem em precessdo ¢ em fase uns com os outros. Uma
bobina receptora € colocada para captar o sinal desta magnetizagdo coerente, o sinal de RM.

Ao desligar-se o pulso de RF, o VME tende a realinhar-se a By, cedendo energia. Com
1sso o grau de magnetizagao no plano longitudinal aumenta (relaxacao longitudinal) enquanto
que ha diminuicdo do grau de magnetizagdo no plano transverso (relaxagdo transversa)
(Westbrook; Kaut,1996). A liberagao da energia absorvida da RF ocorre simultaneamente em

dois diferentes aspectos: o decaimento do sinal no plano transverso ¢ também chamado de T2,
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ou relaxagdo spin-spin, enquanto que a recuperacao do sinal no plano longitudinal ¢ chamado
de T1, ou relaxacdo spin-rede (Westbrook; Kaut,1996). As imagens de RM podem ser
ponderadas em cada um destas duas formas de relaxagdo, produzindo diferentes formas de
contraste entre os tecidos.

Para a formagao de uma seqiiéncia de pulsos, varios componentes sdo utilizados para
marcar caracteristicas de ponderagdo de contraste e relagdo sinal ruido (RSR) da imagem. O
tempo de repeticdo (TR) e o tempo de eco (TE) sdo os pardmetros temporais que vao
determinar respectivamente o grau de relaxamento T1 e de declinio T2 de uma seqiiéncia,
sendo que para ponderagdes em T1 e necessario TE e TR baixos, enquanto que para imagens

em T2 sdo programados TR e TE altos (Tabela 1).

TR TE
T1 CURTO CURTO

250ms — 700 ms 10 ms — 25 ms
T2 LONGO LONGO

2000 ms — ou mais 60 ms — ou mais

Tabela 1 - Tipos de ponderagdo de contrate e suas respectivas caracteristicas temporais, em milissegundos (ms).
Adaptado de Westbrook e Kaut,1996.

Cada tecido apresenta diferentes quantidades e ligagdes quimicas envolvendo protons
de H'. Portanto terio deferentes tempos de recuperacdo, apresentando-se em diferentes
intensidades de sinal na imagem final da seqiiéncia.

A partir destes principios basicos serdo construidas as seqiiéncias de pulso para o
estudo de determinada area do corpo, associadas a bobinas especificas acopladas a regido
onde o sinal deve ser captado. Diferentes angulos de inversdo associados aos parametros de
TR e TE, e a correta utilizacdo dos pardmetros influentes na formagdo de matriz com alta
relagdo sinal ruido, dao a técnica de RM uma definicao espacial e uma diferenciacdo entre
tecidos Unica entre os exames de diagnostico por imagem. A concepcao de magnetos com
gradientes mais potentes possibilitou o aparecimento de seqiiéncias angiograficas, de outras
sensiveis a restricdo da difusdo da 4gua ou a perfusdo sanguinea, além das imagens que

adquirem rapidamente um volume completo da estrutura.
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Os magnetos de 3,0 T tém a relagdo sinal ruido maior, possibilitando aumento da
resolugdo espacial, sem perda de sinal € no mesmo tempo — ou menor tempo de aquisicao das
imagens, sem perda de sinal ou de resolugdo espacial. A desvantagem ¢é que, para alcangar a
freqliéncia de Larmor neste equipamento, é preciso fornecer uma maior energia em forma de
RF, que causa o aumento da taxa de absor¢do especifica (specific absorption rate — SAR).
Conseqiientemente hd um discreto aumento da temperatura corpérea, efeito que pode ser
evitado alterando alguns dos pardmetros da seqiiéncia. Além disto, este campo magnético leva
a aumento dos artefatos de susceptibilidade magnética em nivel macroscopico, distorcendo as
imagens proximas a estruturas 6sseas aeradas, no caso do cérebro, as areas préximas ao seios

da face e mastoides.

Figura 5: Aparelho de RM — Siemens Trio (3T) localizado no servigo de Medicina Diagndstica e Preventiva do
HIAE.

3.5. A Ressonancia Magnética Funcional (RMf)

As propriedades magnéticas da hemoglobina em suas fragdes oxi-hemoglobina
(oxiHb, uma molécula diamagnética) e deoxi-hemoglobina (deoxiHb — uma molécula

paramagnética) sao diferentes, como demonstrado por Linus Pauling. Ogawa e colaboradores
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mostraram que equipamentos de ressonancia magnética podem ser sensiveis ao nivel de
oxigenacao dos tecidos a partir destas propriedades distintas de OxiHb e deoxiHb. Este efeito,
obtido pela técnica de gradiente de ecos, com ajustes que permitem que a intensidade de sinal
seja principalmente baseada no nivel de oxigenacao dos tecidos, foi denominado de efeito
Blood Oxigenation Level Dependent (BOLD) (Ogawa et al, 1990).

Esta técnica é considerada uma medida indireta de atividade neuronal, bacada em um
contraste endogeno. Isto porque o contraste BOLD pode ser empregado para se observar as
alteragdes que ocorrem apds a realizacao de pela tarefas (motora, visual, memdria, etc ) pelo
individuo. Este direcionamento de fluxo sanguineo para o local recrutado ¢ resultado do
acoplamento neurovascular: um principio que reside na observagdo de que a atividade neural
aumentada estd associada a aumento do fluxo sanguineo. Os detalhes deste acoplamento
vascular refletidos no sinal BOLD ndo estdo totalmente elucidados até o momento, como por
exemplo, quais substancias quimicas que fazem parte deste acoplamento. Veremos a seguir a
cascata de eventos que formam a base de interpretacdo do efeito BOLD e atividade neural.

Sabe-se que Imediatamente apds o estimulo, hd o consumo do oxigénio localizado nas
proximidades dos neur6nios solicitados, com queda no sinal de RM. Este fenomeno ¢
demonstrado na figura 6 como o “dip” da curva. A seguir, o influxo de volume sanguineo
chega a area, causando um aumento na relagdo oxi/deoxi-Hb. Porém, a demanda deste volume
¢ maior que o consumo realizado pelos neurdnios, gerando um excesso de oxiHb em relagdo a
deoxiHB, e ocasionando o aumento do sinal de RM local. Este efeito vai se degradando com
o tempo, devido a drenagem venosa. Ha reducdo da relacdo oxiHb/deoxiHb e conseqiiente
queda do sinal (Figura 6). O efeito BOLD foi associado a medidas por eletrodos corticais de
local field potentials ou LFP, no cértex visual de macacos, apresentando uma relacao linear

com a resposta neural em tarefas com estimulo de duracgao curta (Logothetis, 2001).
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+— Pico {"efeito BOLD")

3 a 5 segundos

% de Sinal de RM

A

Tempo (segundos)
“dip” rebote

Figura 6 - Curva da fun¢do da resposta hemodindmica a um estimulo de curta duracdo. Adaptado de Amaro
Junior, 2006 com autorizagido do autor.

Em relacao ao procedimento de coleta de dados, alguns itens merecem esclarecimento.
A tarefa apresentada para estimulagdo da drea ¢ chamada de paradigma. Este termo designa o
conjunto de atividades passivas ou ativas, realizadas pelo paciente ou voluntario e controlado
pelo operador (Moonen; Bandettini, 2000). Para estudo de areas primarias, os desenhos sdo
mais simples, onde a atividade proposta ¢ comparada com o estado de repouso. Assim, por
exemplo, para se estudar quais areas cerebrais estdo relacionadas a movimentagdao manual, o
individuo realiza movimentos com a mao alternados com momentos de repouso. Se alguma
regido cerebral estd associada a esta tarefa, ela deverd apresentar efeito BOLD correspondente
aos momentos onde houve movimentagao das maos (com o atraso hemodinamico mostrado na
curva acima) e ndo apresentar este efeito durante o estado de repouso.

A andlise das imagens colhidas durante uma sessao de RMf ¢ realizada por algoritmos
computacionais, uma vez que a magnitude do efeito BOLD ¢ da ordem do ruido térmico do
equipamento. Ou seja, ndo ¢ possivel distinguir, apenas a observagdo visual, quais areas
apresentaram efeito BOLD durante a condigdo ativa (por exemplo, quando as imagens foram
adquiridas na movimentagdo das maos) em relacdo ao periodo de controle (no exemplo,
quando o individuo esteve em repouso). A avaliacdo da atividade neural a partir do efeito
BOLD ¢ fundamentalmente uma técnica de andlise estatistica e representa um desafio pela
baixa relacdo sinal/ruido. Uma das maneiras de melhorar esta dificuldade ¢ aumentar o
numero de imagens adquiridas durante cada uma das condi¢cdes de interesse, ou seja,
aumentando as amostras do efeito BOLD durante a movimentagao das maos e repouso por

exemplo. Assim, classicamente um experimentos de RMf requer que o individuo repita a
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tarefa durante alguns segundos, de maneira a prover informagao suficiente para que o efeito
BOLD seja distinguido do ruido (técnica de promediacgao).

A RMf ¢ um método que tem boa resolugdo espacial e temporal comparada a outras
técnicas de imagem funcional como o single photon emission computed tomography (SPECT)
e positron emssion tomography (PET). E com aumento da base instalada de sistemas de RM
de campo de 3T, h4d maior oportunidade de utilizagao de equipamentos com chance de maior
acuracia para RMf, uma vez que estes sistemas apresentam um aumento de cerca de 100% no

contraste do sinal BOLD.
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3.6. Principios de formagao de imagens.

3.6.1. Imagens tridimensionais.

E importante notar que as imagens impressas ou apresentadas em uma tela de
computador sdo sempre bidimensionais: sdo os recursos de cor, sombra e perspectiva
utilizados nestas imagens ddo a impressdo visual (“visualizagdao”) de profundidade. O
processo de percepcdo tridimensional (“visibilizacdo”) ¢ real durante projecdes
estereoscopicas bi-oculares. Esta ultima técnica se vale de cores, e mais recentemente, de
ferramentas computacionais e técnicas de sincronia eletronica para atingir seus objetivos.
Entretanto, a projecdo estereoscopica ¢ ainda dependente de recursos de instalacdo atual em
poucos centros. J& os recursos computacionais para produzir representagdes monoscopicas sao
bastante utilizados, ¢ menos dependentes de recursos instrumentais. Por esta razdo, esta
técnica sera revisada com mais detalhes neste trabalho.

Para a compreensao das técnicas de normalizagdo, fusdao de imagens e a formacao de
imagens tridimensionais (3D), ¢ preciso conhecer a unidade base de uma imagem digital: o
pixel. Sao unidades de elementos figurados contidos no espago delimitado para a regido de
estudo, chamado de campo de visdao, do inglés field of view (FOV). Sua area ¢ formada
também pelo tamanho da matriz da imagem. Agregando-se ao pixel uma terceira dimensao,
ele passa a ter informagao volumétrica e ¢ chamado voxel. Na RM e TC esta informagao ¢ a
espessura do corte. Assim, o voxel ¢ determinado pela area do pixel e pela espessura dos
cortes.

Na RM a matriz ¢ formada pelo nimero de codificagdes de fase e freqiiéncia da
aquisi¢do. A poténcia de sinal de RM gerado por um voxel representa o brilho do pixel. Dai a
importancia de uma disposicao coerente entre numero de fases, nimero de freqiiéncias e
espessura de corte, pois este conjunto altera por proporcionalidade direta a razdo sinal ruido
(RSR). A RSR ¢ a razdo entre a amplitude do sinal induzido na bobina receptora pela
precessao dos spins do paciente no plano transverso para a amplitude media do ruido, e o
ruido elétrico de fundo do sistema (Westbrook; Kaut, 2000).

Na TC, o pixel carrega a informacdo da somatoria das densidades colhidas na

determinada regido do corpo, que representa o volume de amostragem, ou voxel.
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J4

A possibilidade de aquisicdo com matrizes isotrdpicas, isto €, com as mesmas
dimensdes em seus trés eixos, ¢ de grande valor na aquisi¢do de imagens para fins pré-
cirtrgicos, pois reduz distor¢des e possibilita a reconstrucao nos trés planos ortogonais sem
perda de resolugdo. Este tipo de aquisicdo pode ser utilizado tanto em imagens anatdmicas
quanto funcionais.

A partir da popularizagdo da aquisi¢do de imagens em 3D, a técnica de volume
rendering passou a ser utilizada com mais freqiiéncia, principalmente devido a qualidade de
imagens 3D. Utilizando um algoritmo computacional que transforma as imagens adquiridas
em série em imagens em 3D (formacao do volume), ele trata a imagem com re-escalonagem
dos voxels, uniformizacdo da escala de cinzas e edi¢cdo dos dados (Fishman et al.,2006).
Depois, numa etapa de classificacdo, sdo determinados os tipos de tecido ou de outra
qualidade que se deseja, dando aspectos visuais de cor e intensidade a cada voxel da
reconstrug¢do. A etapa final consiste na proje¢do dos dados editados, através de algoritmo de
Ray casting, no qual ¢ teoricamente modelado um ‘raio’ que parte do olho do observador e
atravessa o volume. Neste caminho propriedade de reflexdo da luz, cor, transparéncia e
textura sdo conferidos a cada interface entre os voxels que compdem o volume (Fishman et
al.,2000).

As técnicas baseadas em threshold (limiarizagdo) determinam um volume 3D pela
classificacdo da intensidade de sinal ou atenuacdo de RX (dependendo do técnica: se TC ou
RM, ou qualquer outra modalidade de imagem médica) de cada voxel. Assim, apenas a
interface entre uma faixa de altos ou baixos valores de threshold ¢é reconstruida e mostrara ao
usuario (‘surface rendering’ ou reconstrugio de casca). E um sistema binario, ou seja, o voxel
esta ou ndo localizado na faixa determinada para aquele tecido. Dos voxels classificados sdao
extraidos os limites entre um tipo de tecido e outro e desta defini¢do e gerada a imagem
(Fishman et al.,2006). Esta técnica pode ser rapida e requerer pequeno poder computacional,
mas suas desvantagens sdo a pobre distingdo de tecidos com valores parecidos, € na grande
possibilidade de interferéncia de artefatos que modificam valores de atenuacdo / intensidade
(Fishman et al.,2006).

A técnica de volume rendering nao considera para um voxel o valor de tudo-ou-nada
na escala de threshold e sim que ele contém as varias informagdes mencionadas acima, e cada
uma tem seu valor ajustado entre 0% e 100% pelo usuério (Fishman et al.,2006). Depois de
classificado numa porcentagem, sao atribuidos valores de cor e transparéncia aos voxels e a

imagem ¢ produzida passando-se simulados raios de luz por eles, resultando uma modulagdo
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das intensidades (Fishman et al.,2006). Este processo gera uma imagem mais fiel na relagdo

do tipo de tecido contido em cada voxel.

3.7. Fusdo de Imagens.

A fusdo ¢ tratada como um problema de transformagao de coordenadas de um sistema
de referéncia para outro. A partir de uma matriz de transformacdo, com coordenadas de
referéncia similares entre as duas modalidades, ¢ possivel realizar rotagdo, translacdo,
magnificagdo e deformacdes de varios tipos. (Bouza,1999). Para tanto, sdo necessarios ao
menos quatro pontos de referéncia intrinsecos. Estes pontos devem possuir caracteristicas

como descreve Bouza (1999) em sua tese de mestrado:

¢ Ser facilmente observado nas duas modalidades de imagens a serem fundidas.

* Ser pequeno, para minimizar a incerteza do observador ou exibir alguma simetria
que ajude a eliminar incerteza.

¢ Estar presente no conjunto de imagens adquiridas por ambas modalidades.

* Nao estar contido em algum plano capaz de passar muito perto de todos os
pontos referenciais.

* Nao estar dentro ou na periferia de elementos que introduzam artefatos em

alguma das modalidades.

Os métodos de fusdo de imagens mais descritos na literatura utilizam diferentes
parametros na imagem para realizagdo da técnica. Podem ser realizados segundo técnicas de
estruturas estereotaxicas externas, chamados pontos fiduciais. O processo de colocagdo dos
pontos porém deixa o protocolo lento e trabalhoso (Shekhar et al.,2003), sendo utilizado
apenas em casos especificos. Outra técnica utiliza o valor de intensidades de cinza em
algoritmos de informacdo mutua. Porém, mesmo com boa acurdcia do método, os erros de
registros mostram-se ndo-uniformes, variando em diferentes regides da imagem. Isto além de
erros que podem surgir de distor¢des geométricas da propria imagem como artefatos
metalicos e de movimento do sujeito (Pappas et al., 2005).

A técnica presente na maioria dos softwares testados ¢ a de registro baseado em
segmentacao (segmentation-based registration), onde marcas sao distribuidas entre os pontos

comuns da anatomia entre as duas modalidades utilizadas, e processos de transformagdo sdao
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feitos a partir dai. Este método tem carater de interagdo manual e ¢ Util também na fusao de
orgaos nao-rigidos, ou seja, que apresentam deformacao devido a respiracao ou devido as suas
proprias caracteristicas. Requer conhecimento anatdomico por parte do usudrio e modalidade
de imagem que apresente intrinsecamente boa qualidade para visualizagdo de anatomia
(Carriero et al.,2005) como RM e TC (e que ndo ocorre com PET e SPECT devido as baixas
resolucdes espaciais e de contraste).

O registro realizado entre duas modalidades ¢ utilizado h4 bastante tempo na
neuroimagem devido ao fato do cérebro e sua base fixa fornecerem um modelo ideal para o
registro de corpo rigido. Para isso, o modelo baseado em segmentagao ¢ ideal, ja que ndo deve
envolver mudangas na forma e tamanho da imagem (Townsend, 2008.).Ao menos quatro
pontos homologos devem ser distribuidos entre as modalidades e seis parametros de
transformagdo (trés translagdes e trés rotagdes) sdo empregados para que o registro ocorra
(Shekhar et al.,, 2003). Caso seja necessario cortes ou dilatagdes nao isotropicas,
transformagdes por afinidade de compressdo pode ser usada (Townsend, 2008.). Os
programas geralmente oferecem os tipos de transformadas automaticas, e o usuario pode
escolher qual a que melhor registro realiza naquele caso.

Ressonancia Magnética e Tomografia Computadorizada sdo modalidades presentes
ndo apenas em modelos de fusdo de imagem presentes na literatura. A juncdo das duas
modalidades de imagem ¢ bastante utilizada nos modelos de neuronavegacao. Estes sistemas
recebem as imagens de TC e RM, realizam processos de fusdo de imagem (quase sempre com
protecao industrial, de maneira que o detalhamento do algoritmo computacional ¢ de dificil
obtencdo). Por outro lado, RM e TC também fornecem dados para sistemas de estereotaxia, os
quais permitem ao neurocirurgido obter as coordenadas espaciais para utilizacdo em
procedimentos de bidpsia ou para a tecnologia de irradiacdo localizada de lesdes, com a

radiocirurgia.
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4. METODOS
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O estudo tem um desenho unicéntrico, prospectivo de observagdo, que envolve
principalmente prova de conceito. A amostra ¢ proveniente da populagdo de pacientes
atendidos no consultorio de neurocirurgia do Hospital Israelita Albert Einstein, em Sao Paulo.

O projeto tem aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Instituto Israclita
de Ensino e Pesquisa Albert Einstein (IIEPAE) — Hospital Israelita Albert Einstein (HIAE). A

coleta dos dados estendeu-se de novembro de 2007 a dezembro de 2008.

4.1. Casuistica.

Todos os participantes assinaram termo de consentimento pos-informado e ndo houve
gratificacdo para participagdo no estudo. Os participantes foram classificados quanto a
lateralidade de suas fungdes motoras segundo o questionarios de lateralidade de Edinburgo
(Oldfield,1971). Foram avaliados 10 voluntarios sendo 2 com lesdes encefélicas e 8 sem
lesdes.

A selecdo dos participantes foi feita através da avaliagdo do neurorradiologista
vinculado ao projeto. Eles obedeceram aos critérios:

Inclusao:

(a) homens ou mulheres destros (Oldfield,1971);

(b) com idade entre 18 e 60 anos;

(c) auséncia de antecedentes psiquiatricos ou de uso de medicagdo neuroléptica.;

(d) conscientes;

(e) exame recente de ressonancia magnética de cranio com perfusao;

(f) exame recente de TC de alta definigdo realizado no departamento de Medicina

Diagnostica e Preventiva (MDP) do Hospital Israelita Albert Einstein (HIAE);

(g) caso haja lesao cerebral, deve ser localizada e ndo envolver mais que um lobo

cerebral, ou menor que 6 cm;

(h) auséncia de sintomas de claustrofobia;

(1) outorga por escrito de consentimento informado para participar do estudo.

Exclusao:
(a) dependéncia quimica;

(b) quadros deméncias e psicoticos;
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(c) estar fazendo uso de antidepressivos;

(d) doenga organica grave nao controlada que possa interferir na condugdo do estudo,
como neoplasias, cardiopatias, patologias digestivas, diabetes mellitus tipo I ou tipo II;
(d) tremor ou distonia em segmento cefalico que impossibilite estudo de RMf (tremor
maior ou igual a 3 em cada segmento corporal segundo escala UPDRS);

(e) preenchimento de qualquer critério de contra-indicagao ao exame de RM (como
por exemplo marca-passo cardiaco; clip de aneurismas intracranianos; implantes
cocleares);

(f) presencga de artefatos de dentistica que causem distirbios no campo magnético ou
quaisquer fontes de variagdo da susceptibilidade magnética;

(g) alteracdo da perfusdo cerebral maior que 20% que o territorio contralateral;

(h) presenca de alteragbes em RM estrutural como anomalias vasculares com
repercussao na perfusdo cerebral, compressdo de estruturas venosas, isquemias
recentes. Faz-se excecdo a discretas areas puntiformes na substancia branca, ou lesdes
isquémicas antigas;

(1) qualquer outra condigdo que na opinido do investigador responsavel torne

problematica a inclusdo do voluntario em um ensaio com dessa natureza.

O neurorradiologista, em conjunto com pesquisadora principal, avaliou o exame de
TC realizado no MDP-HIAE pelo sujeito e, caso preenchesse os critérios de sele¢do, o mesmo
foi convidado a voluntariamente participar deste estudo. Tendo aceitado a participagdo, foi
encaminhado a pesquisadora principal, que verificou os critérios de seguranca da RM e
explicou o termo de consentimento a participagcdo no estudo. Apos a leitura detalhada e com
oportunidade de esclarecer duividas, o termo recebe a assinatura do voluntério.

E importante salientar que a RMf ¢ feita previamente a cirurgia nos casos de sujeitos
com lesdo presente na TC, porém o neurocirurgido ndo teve acesso as informagdes para o
planejamento da mesma, a fim de evitar qualquer tipo de influéncia na conducdo do
procedimento cirtrgico, dada a inovacdo do projeto e aos poucos dados constantes na

literatura.
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4.2. Questionarios de Avaliagdo:

Foram aplicados aos sujeitos pré-selecionados, questionarios especificos para
avaliacdo da modulacdo emocional pelo exame, questiondrio VAMS (Anexo A), condigdo
socio economica (Anexo B), entrevista estruturada para antecedentes moérbidos relevantes
(Anexo C) avaliagdo da lateralidade (Anexo D) , além do inventario para depressdao de Beck
(Anexo E) e um questionario de avaliacao do experimento (Anexo F).

Também foi aplicado um questiondrio de seguranca especifico para RM, assegurando

a auséncia de fatores contra-indicados ao alto campo magnético.

4.3. Dados de Imagem.

Para o estudo das correlagdes craniométricas, as imagens escolhidas para a construcao
do modelo anatdmico foram obtidas de exames de cranio por TC e RM. A seguir sdo

detalhados os parametros utilizados na coleta dos dados destas modalidades.

4.3.1. Tomografia Computadorizada

As imagens de TC foram, sem excecdo, obtidas em equipamentos multidectores
Aquilion 64 (Toshiba Medical, Japao), com 64 fileiras de detectores, localizados no Setor de
Medicina Diagnostica e Preventiva do Hospital Israelita Albert Einstein.

As imagens consistiram em cortes axiais de 0,5 mm de espessura com incremento de
0,3 mm, a um pitch de 0,75 mm, formando um volume de voxels isotropicos. O campo de
visao (field of view ou FOV) ¢ de 240 mm. Os parametros de ajuste do tubo de RX foram 120
kV e 225 mAs. As imagens foram reconstruidas com filtro soff e enviadas para o sistema

PACS (Picture Archiving and Communication System) da Carestream (Canada).
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4.3.2. Ressonancia Magnética

As imagens de RM foram adquiridas no sistema Magneton TIM Trio (Siemens
Medical, Alemanha) de 3T de campo principal e gradiente de 50 mT/m, razdo de incrememto
150 mT/m/s, localizado no setor de RM do HIAE com a versao de software Syngo 12. Todas
as imagens foram adquiridas utilizando-se de bobina de cranio Head Matrix dedicada de 12

elementos .

4.3.2.1. Posicionamento dos participantes.

Os participantes permaneceram em decubito dorsal, ajustados ao limite da bobina
Head Matrix, com a cobertura maxima possivel da cabega. Fones de ouvido foram colocados
para o recebimento de instrugdes e prote¢do acustica para o ruido do equipamento. Coxins
laterais a cabeca foram ajustados para conter possiveis movimentagdes durante as aquisigoes.
Outro coxim de espuma foi disposto sob os joelhos para aliviar desconfortos por lombalgia.
Uma campainha foi colocada na mao oposta a preferencial do participante, para alerta da
equipe no caso de emergéncia.

Foi solicitado que o participante mantivesse a cabeca imével durante todo o

experimento de RM, e que evitasse movimentos também de outras partes do corpo.

4.3.2.2. Parametros de aquisi¢cao de imagens.

As seqiiéncias realizadas para o estudo estrutural do cérebro foram:

* Sagital T2: seqiiéncia turbo spin echo com FOV de 220 mm espessura de 4 mm com
20% de espagamento, TR 4500ms e TE 91 ms. Matriz de 256 por 256 Realizado na
linha media para localizagdo das comissuras anterior (AC) e posterior (PC), utilizadas
como pontos de angulacao para disposi¢ao dos cortes .

* Axial T2 pela técnica de fluid atenuation inversion recovery (FLAIR), com FOV de

220 mm, 6 mm de espessura com 20% de incremento, TR 9000 ms e TE 81 ms em
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matriz de 239 por 256. Realizado para avaliacdo das estruturas encefalicas, afastando
casos de lesdes que tenham passado silentes pela TC devido a baixa sensibilidade do
método em distinguir substancia branca e cinzenta.

Plano sagital na seqiiéncia prospective aquisition correction (PACE), com cortes em
numero suficiente para cobrir todo o encéfalo, numa espessura de 1,1 mm com 50% de
incremento, FOV 240 mm, TR 2300, TE 2,98, tempo de inversao (TI) de 900 ms em
matriz de 256 por 230.

4.3.3. Ressonancia Magnética funcional.

O estudo funcional foi realizado na mesma sessdo de aquisicdo de imagens estruturais

do cérebro, mantendo o mesmo posicionamento do item 4.3.2.2. A todos participantes foi

explicado o procedimento em até cerca de 10 minutos antes das aquisicdes.

4.3.3.1 Parametros de aquisi¢do de imagens

As seqiiéncias localizadoras adquiridas na sessdao de RM estrutural foram utilizadas para

programacao das seqiiéncias da RMf. Para deteccdo do efeito BOLD utilizou-se as seguintes

seqliéncias:

Echo Planar Images (EPI) em GRE, depois de realizada seqiiéncia de mapa de campo
de GRE, que faz uma varredura de locais onde o efeito BOLD pode sofrer
interferéncia de estruturas cranianas como osso temporais. Os cortes para funcional
serdo 32, dispostos na angulagdo AC-PC, com 3,5 mm de espessura ¢ 10% de
incremento numa matriz de 64 por 64, FOV de 210 mm, gerando voxels isotrépicos

de 3,3 mm. O TR sera de 2000 ms € o TE 30 ms.
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4.3.3.2. Paradigmas

* Tarefa Motora

Para avaliacdo da funcdo motora, foi escolhido o paradigma do tipo finger tapping,
que consiste na aposi¢do entre o polegar e os demais dedos, de forma seqiiencial (5°.,4°.,3°.,2°.
Dedos) com a minima extensdo do punho e sem movimentacdo do cotovelo. O estimulo foi
realizado obedecendo o critério de lateralidade de Edinburg (Oldfield, 1971) pelo lado
preferencial. A tarefa foi realizada por 20s alternados por 20s de repouso, onde os sujeitos
foram orientados a ndo planejar movimentos e imaginarem um céu azul. Sinais auditivos de
MEXA e PARE foram dados para orientar os sujeitos dentro do aparelho quanto a ordem das

movimentagoes.

* Tarefa Somatossensitiva
Como paradigma somatossensitivo, foi utilizado a estimulagdo da polpa dos dedos da
mao do lado que responde ao critério de lateralidade Edinburg (Oldfield, 1971). Foi utilizado
um objeto macio como uma gaze, ¢ o estimulo foi feito durante 20s, alternados por 20s de
repouso, onde os sujeitos deveriam imaginar um céu azul.
Apos o exame de qualificacdo, foi aceita a sugestdo de submeter os sujeitos aos testes
motor e sensitivo em ambas as maos, independente da lateralidade apresentada no

questionario.

4.4. Processamento de imagens.

4.4.1. Processamento da Ressonancia Magnética funcional.

As imagens adquiridas na sessao de RM foram armazenadas no disco rigido do
aparelho e enviadas via rede interna para a estagdo de trabalho um, onde estavam as imagens
de TC enviadas também via rede interna, do sistema Picture Archiving and Communication
System (PACS) da instituigdo. As imagens da estacdo de trabalho um estdo agrupadas por

série de aquisi¢do. Foi realizada acompanhamento de cada aquisicdo com registro (log file)
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em uma tabela preenchida no momento da aquisi¢do com as informagdes de ordem de
realizagdo das seqili€ncias, tempos de aquisi¢ao, certificacdo de transferéncia de imagens para
estacdo de trabalho e observagdes pertinentes de ocorréncias durante a aquisi¢do. Foram
selecionadas as imagens do formato de Digital Imaging Comunications in Medicine (DICOM)
e transformadas para o formato analyze (Mayo Clinic, Rochester, EUA), para utilizacao dos
programas de processamento e fusdo de imagens. Esta transformacao foi feita no programa
MRIcro (Chris Rorden - http://www.sph.sc.edu/comd/rorden/mricro.html).

As imagens foram transportadas do console do equipamento de RM via rede para a
estacdo de trabalho dois, composta por um microcomputador dotado de sistema operacional
Macintosh, necessario para a analise estatistica dos dados de RMf através do programa FSL
(Analysis Group, FMRIB Center, Oxford University, UK).

O pacote de fungdes deste software consiste no uso do FEAT (FMRI Expert Analysis
Tool) Versao 5.98. Os processos estatisticos aplicados foram os seguintes: correcdo de
movimento, utilizando MCFLIRT (Jenkinson et al.,2002), que faz o registro espacial a
imagem média obtida na série temporal; realiza a corre¢cao do tempo de aquisi¢ao de cada
fatia (slice-timing correction) usando a técnica Fourier-space time-series phase-shifting; a
remogao de estruturas ndo encefalicas usando um algoritmo de extragdo do volume cerebral
(Brain Extraction Tool — BET) (Smith, 2002); foi utilizado filtro (smoothing) espacial (que
pode ser traduzido como remocao de irregularidades da imagem), por um algoritmo nao linear
com 5 mm de kernel; foi realizada a média de intensidade de normalizagao de todo volume de
dados 4D por uma fator multiplicativo Unico; e aplicacdo de filtro temporal para remover
tendéncias de flutuagdo em freqiiéncia diferente da utilizada no paradigma (Gaussian-
weighted least-squares straight line fitting), com valor de sigma=50.0s.

O programa utiliza o modelo general linear model (GLM) para usando uma técnica
pré—whitening dos voxels das séries temporais para amenizar os efeitos da autocorrelacao
temporal, intrinseca das séries temporais da imagem BOLD. A limiarizacdo das imagens
estatisticas foi realizada através do pardmetro Z (Gaussiana T/F) estimado por clusters e
determinado a priori por Z>2,3, e um limite de significancia corrigido do cluster de p=0,01.
Imagens de estatistica Z foram criadas para cada condicdo de atividade (finger tapping e
somatossensibilidade) (Matsuo et al., 2007).

O processo ¢ finalizado com o registro das imagens de baixa resolucdo da RMf em
imagens de alta resolugdao adquiridas por RM (imagem estrutural) e em espagos de imagens-

padrao (como Talairach e MNI). No caso deste trabalho, usamos as imagens de RM
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registradas com TC (volumeregis) para compor este espaco ¢ abrigar os dados da RMf na

mesma plataforma.

4.4.2. Processo de fusao de imagens

Na primeira etapa deste estudo, foram pesquisados softwares de livre acesso que
fossem capazes de realizar a fusdo de imagens de TC e RM e de exportar o resultado desta
fusdo num formato amigéavel para interacdo com outros programas. Quatro softwares foram
testados pela pesquisadora para esta tarefa: CAT3D (Bouza, 1999), 3D Slicer (Pace D, Hata
N,2008), Osirix (Rousset A, et al., 2004) e Register (Adam Guthrie, Montreal Neurological
Institute - http://noodles.bic.mni.mcgill.ca/ServicesSoftware VisualizationTools/HomePage).

A pesquisa destes algoritmos se deu através de buscas em fontes bibliograficas no

99 ¢

PubMed, através dos termos “fusion” associado a “imaging” “mri” e “ct”. Os resultados
foram artigos técnicos de construcdo e aprimoramento de softwares de uso no local de
desenvolvimento académico. Para melhor compreensao do método de cada técnica, a revisdo
bibliografica do trabalho foi realizada, a partir das fontes citadas por cada autor.

Os softwares de fusdo utilizados no HIAE pelo departamento de Radioterapia foram
analisados por serem de uso corrente € com a instalacdo de rede computacional estabelecida.
Porém, os programas ali utilizados, apesar de realizarem 6tima fusdo entre TC e RM, ndo
exportam o volume final registrado, e, quando o fazem, possuem um formato nao compativel
com as plataformas de analise de imagens médicas. Ou seja, ndo haveria condi¢do de fusdo
com imagens de RMf.

Os softwares CAT3D, 3D Slicer e Osirix ja eram conhecidos a partir de experiéncias
anteriores de integrantes do grupo de RMf do Instituto do Cérebro do IIEP. A sessdo de
Resultados 5.3.2 descreve a analise da utilizagdo de cada um destes para o processo de fusao
das trés modalidades de imagem propostas.

O software Register foi o escolhido para utilizacao no trabalho para o procedimento de
registro entre TC ¢ RM. Esta disponivel na rede mundial de computadores gratuitamente. E
um algoritmo que faz parte do Brain Imaging Software Toolbox do McConnell Brain Imaging
Centre (Montreal Neurological Institute, Canadd) Os tutoriais disponiveis no sitio eletronico

do software deram o suporte para o aprendizado da técnica e sua aplicabilidade ao projeto.
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Para carregar as imagens neste programa, foi necessario reducao linear isotropica das
dimensdes dos volumes de TC e RM, uma vez que o algoritmo ndo suportava imagens com
nimero de voxels maior que 256 x 256 x 256. Esta reducdo foi realizada com algoritmo
simples, utilizando o software MRIcro (http://www.cabiatl.com/mricro/). Com volumes
isotropicos em formato Analyze, havia necessidade de transforma-los no formato nativo
utilizado pelo programa Register (.mnc). Esta transformagdo se deu em duas etapas.
Primeiramente utilizamos uma ferramenta do FSL (pacote utilizado na analise de imagens
funcionais) fsichfiletype que converteu as imagens para o formato NIFTI (.nii) e a partir deste,
o proprio pacote Register forneceu o algoritmo (nii2mnc) para conversao em .mnc. Assim, as
imagens puderam ser carregadas no programa.

Os volumes sdo carregados na plataforma e inicia-se a fusdo a partir da disposicao de

pontos de congruéncia entre as duas aquisicao, iniciando-se pelos listados abaixo:

. Cristalinos direito e esquerdo;

. Conduto auditivo interno direito e esquerdo;
. Sela turcica;

. Ponto central do osso occiptal;

. Seio frontal;

. Ponto mais proeminente do nariz.

Esta disposicao foi escolhida a partir da experiéncia da pesquisadora e mostraram-se
eficazes para o emprego do tipo de transformagao selecionado (full affine 12 parameter). Esta
escolha mostrou-se a mais adequada dentro das possibilidades oferecidas pelo programa,
durante a fase experimental do trabalho. Pode-se a partir dai dispor mais pontos até alcangar o
ajuste ideal.

O resultado ¢ um volume ajustado, e seu visualizador permite a mudanca de
transparéncia entre as modalidades para conferéncia. Todo o volume ¢ verificado,
confirmando o registro das imagens entre tomografia e ressonancia. Este novo volume ¢ salvo
no formato fornecido pelo programa (.mnc). Novamente usa-se os comandos para retornar
este volume para formato NIFTI e dai par formato analyze, de maior aceitagdo em programas
de visualizagdo de imagens. A imagem resultante ¢ o registro de uma das modalidades
(imagem fonte) no espaco tridimensional da outra (imagem alvo). Foi escolhida a imagem de
ressonancia magnética como imagem fonte, a qual foi transformada espacialmente para

corresponder a imagem de tomografia computadorizada.
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3

O volume resultante da fusdo foi denominado “volumeregis”. Ele foi utilizado na
plataforma de andlise de dados funcionais do FSL para que os dados de ativacao funcional
fossem registrados automaticamente nao numa plataforma de template ( de Talairach &
Tournoux, por exemplo) mas sim na anatomia daquele sujeito, numa analise individual. Para
tanto, foi realizado o processo de extracdo de tecidos ndo pertencentes ao encéfalo chamado
Brain Extraction Tool (BET) (Smith, 2002) e subsequentes processos de registro baseados em
transformagoes lineares, conforme descrito acima.

Apo6s a andlise das imagens de RMf e sua sobreposi¢do anatomica no volumeregis, foi
utilizada a fun¢do de visualiza¢ao do pacote FSL (FSL view) onde as imagens sdo checadas
quanto a lateralidade e formato, sendo salvas para utilizacdo na proxima etapa. Durante os
processos acima, todas as imagens tiveram a resolucao espacial re-amostrada para voxels de

0,89 mm de aresta no plano x e y, e 0,69 mm de aresta no plano z. Nao foi realizada a re-

amostragem isotropica para a fusido devido a limitacdo do programa Register.

4.4.3. Identificacao dos pontos

O programa Osirix (Osirix Medical Imaging Software, EUA) foi o escolhido para a
identificacao dos pontos através das medidas fornecidas por Ribas (2005). Trata-se de um
programa dedicado a visualizagdo de imagens médicas, que facilita também a fusdo
multimodalidade e permite a manipula¢ao de imagens 3D e 4D (Rousset et al.,2006). Permite
a visualiza¢dao simultanea em janelas separadas de volumes de imagens e sua manipulagao de
forma independente. Foram carregados no programa o volumeregis e duas janelas com o
volume da TC. A partir dos dados anatdmicos fornecidos por Ribas (2005), e levando em
consideragdo as fungdes realizadas pelos sujeitos, quatro pontos foram escolhidos para serem
estudados nestes dados. Sao eles:

. o ponto de intersecciio do sulco frontal inferior, ou do seu prolongamento posterior,
com o sulco pré-central, sob a intersec¢do entre a sutura coronal e a linha de insercao

do musculo temporal ( ponto 3);

. o ponto de interseccio do sulco frontal superior, ou do seu prolongamento
posterior, com o sulco pré—central, sob o ponto craniano situado a 3 centimetros

lateralmente a sutura sagital e a 1 centimetro posterior a sutura coronal (ponto 4);
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. o ponto rolandico superior (ponto 5) sob o ponto craniano situado 5 centimetros
posterior ao Bregma;

. o ponto de intersec¢do do sulco intraparietal, ou de seu prolongamento anterior,
com o sulco pos-central, sob o ponto craniano situado 6 centimetros anteriormente ao

Lambda e 5 centimetros lateralmente a sutura sagital (ponto 6).

O Osirix possui ferramentas de medida de varios formatos que permite a mensuracao
de distancias em superficies retas e curvas. Com isso foi possivel determinar os pontos
conforme descritos acima, respeitando a curvatura da abdbada craniana, assim como realizado
no estudo com cadaveres. A descricdo do ponto determinou o uso de imagens de TC ou RM
ou ambas para sua marcagao. Assim o ponto 3 foi determinado pela RM, os pontos 4 ¢ 6 por
TC e RM e o ponto 5 por TC.

Ao serem marcados, o programa determina coordenadas bidimensionais, que
associadas ao numero do corte, preenchem as coordenadas x y e z, que serdo utilizadas para a

mensuracao das distancias e a correlacao anatomica com o estudo de Ribas (2005).

4.4.4. Reconstrugoes tridimensionais.

A partir dos dados de imagem, o programa Osirix foi utilizado para fornecer um
modelo em trés dimensdes. As imagens foram avaliadas em maximum intensity projection
(MIP). O programa nao permite a colocacao tridimensional das modalidades fundidas, mesmo
a operacao tendo sido concretizada na visualizacdo 2D. Elas sdo entdo apresentadas no
mesmo plano porém de forma individualizada.

Os pontos determinados no item anterior permanecem quando utilizada a visualizagao
MIP, dando um aspecto tridimensional e relacionando-o no espaco com demais estruturas

encefalicas.
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4.5. Mensuracao de correspondéncias

Tendo os volumes co-registrados, as informagdes anatdomicas e funcionais no mesmo
volume, foram realizadas duas medidas distintas:

. do ponto de referéncia de Ribas em relacdo a calota craniana e a superficie

cortical, no giro correspondente;

. da atividade méaxima detectada pelo contraste BOLD nas fung¢des realizadas

pelo individuo em rela¢do ao ponto anatdmico.

O Osirix realiza esta Gltima medida através da colocagdo do volumeregis (RM+RMfY)
em mapa de cores (lookup table UCLA). O ponto de ativacao maxima foi determinado pelo
ajuste de janela, quando a atividade detectada aparece em vermelho na escala escolhida.
Coloca-se um ponto neste local determinando suas coordenadas x,y, € z.

Os pontos-chave foram determinados seguindo as medidas obtidas pelo estudo de

Ribas (2005). Sua localizag¢do foi encontrada usando as ferramentas do software Osirix, que
forneceu as coordenadas x,y,z. Esses valores em milimetros foram dispostos em uma tabela
(Anexo VII), juntamente com as medidas do ponto de ativagdo maxima.

As distancias tridimensionais entre os pontos da superficie do cranio (pontos-chave),
da superficie do cérebro e do local de maximo valor no mapa estatistico de RMf foram
estimadas a partir de célculos trigonométricos simples, considerando o registro entre as
modalidades em um espago comum para cada individuo e as dimensdes reais dos voxels. O

calculo foi realizado utilizando-se a formula:

D =V((x-x)dP +(ly —y')d)’ +((z= )’}

Onde:

D = distancia linear entre duas coordenadas em espaco tridimensional
X = coordenada no eixo x do primeiro ponto

y = coordenada no eixo y do primeiro ponto

Z = coordenada no eixo z do primeiro ponto

X’ = coordenada no eixo x do segundo ponto

y’ = coordenada no eixo y do segundo ponto

Z’ = coordenada no eixo z do segundo ponto

d = dimensdo da aresta do voxel nos eixos x e y

d’ = dimensdo da aresta do voxel no eixo z
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Assim temos as coordenadas para as seguintes avaliagdes: 1) distdncia cranio-funcao:
distancia entre o ponto-chave na superficie do cranio e o ponto de maxima valor no mapa de
RMT; 2) distancia encéfalo-funcdo: distancia entre o ponto na superficie do encéfalo e o ponto
de maxima valor no mapa de RMf; e 3) distancia cranio-encéfalo: distancia entre o ponto-
chave na superficie do cranio e o ponto na superficie do encéfalo.

Os pontos foram avaliados em relagcdo ao hemisfério cerebral contralateral a atividade
motora / somatossensitiva desempenhada pelo individuo, inicialmente dada pela preferéncia
manual e posteriormente realizada bilateralmente. As distancias foram anotadas em

milimetros.
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5. RESULTADOS
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5.1. Questionarios

A tabela 2 mostra os dados de idade, sexo, lateralidade manual e nivel de escolaridade

dos sujeitos submetidos aos testes.

Sujeito Idade  Sexo Indice de Lateralidade Escolaridade
Co0114 42 M 0,71 Superior
C00115 37 M 1 Superior
Co00117 28 F 0,58 Superior
C00127 27 M -0,42 Superior
C00250 33 M 0,53 Superior
C00280 25 F 1 Superior
P00019 48 M 1 Superior
P00066 51 M 0,37 Superior

Tabela 2 - Dados dos participantes do estudo: C=sujeitos com TC normal P= sujeitos com lesdo encefalica em
TC.

O resultado negativo no indice de lateralidade define sujeito com preferéncia manual
esquerda (canhoto).

O inventario de depressao de Beck foi aplicado a todos os participantes e apresentou
resultados entre 2 e 19 (10,5+6.25), o que representa valores normais para este tipo de
amostra (Gorenstein e Andrade, 1998.)

A escala de visual analogo de humor (VAMS) (Zuaid A; Karniol 1,1981) também foi
aplicada como autoavaliagdo de humor previa ao teste de RMf. Os resultados das médias e

desvios-padrao estdo demonstrados na tabela 3:
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Médias

voluntarios

Ansiedade 8.9+1.3
Sedagao fisica 29+9.2
Sedagdao mental | 6.3+0
Outros 12.6+3.1

Tabela 3 - Resultados das médias e desvios-padrao dos grupos de voluntarios submetidos ao teste VAMS .

Dois voluntarios com lesdo encefalica detectada na TC (P00019 e P00066)
responderam aos testes e por sua condi¢do diferenciada, foram avaliados separadamente. Os
valores obtidos foram: Ansiedade 13,9+2.4; sedacdo fisica 32,4+6; sedagdo mental 2,5+3;

outros 10,7+4.

5.2. Dados de imagem.

5.2.1. Tomografia Computadorizada.

A aquisicao utilizada para este trabalho, com maior resolucao espacial que a habitual,
mas obtidas de exames clinicos, permitiu a identificacdo perfeita das estruturas da calota
craniana, tanto as suturas como demais acidentes anatomicos individuais necessarios para a
identificacdo dos pontos-chave, inclusive aqueles utilizaram de reparos anatomicos sutis,
como a linha de inser¢do do musculo temporal. Da mesma maneira as imagens de RM
estrutural (MPRAGE) permitiram a identificacdo das estruturas na superficie cerebral
correspondentes aos pontos de referéncia. Assim, as medidas obtidas por Ribas (2005) em
seu trabalho com cadaveres puderam ser reproduzidas seguindo a mesma descrigao. Todos os
pontos-chave 3, 4,5 e 6 foram encontrados utilizando as imagens de TC e RM dos sujeitos ¢

as ferramentas de medida do Osirix.
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Figura 7 - Demonstragdo da marcagdo do ponto 4 utilizando as imagens de TC
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Figura 8: Demonstragdo da marcacdo do ponto 5 utilizando as imagens de TC.
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Figura 9: Demonstragdo da marcacdo do ponto 6 utilizando as imagens de TC.

5.2.2. Ressonancia Magnética.

Os dados da RM estrutural demonstraram com detalhes a anatomia cerebral de
giros e sulcos, a relagdo de destes com a lesdo adjacentes (no caso de sujeitos do grupo 1) e
com as areas de ativagdo detectadas pela RMf. A imagem de alta resolugdo co-registrada as
imagens BOLD no programa FSL, permitiu identificar e nomear os giros onde a ativacdo foi
mais intensa. Em voluntarios normais e pacientes forneceu a informacao anatomica necessaria

para a identificacdo dos pontos.
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Figura 10: Demonstragao do ponto 3 (setas) utilizando imagem 3D de RM

Os pontos 4 e 6 tiveram a congruéncia da calota craniana conferida com a intersec¢ao dos

sulcos descrita em suas localizagdes, utilizando as imagens de RM.

5.3. Processamento de imagens

5.3.1. Processamento da Ressonancia Magnética funcional.

O pacote de programas FSL mostrou uma interface de facil interacdo para a andlise
dos dados de RMf. Forneceu a maior parte das ferramentas utilizadas neste estudo, desde a
extracdo de tecidos (BET) até a andlise estatistica das ativacdes.

Assim, nas atividades realizadas pelos voluntarios, temos os seguintes dados:
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Sujeito Atividade Motora  Atividade Somatosensitiva  Direito  Esquerdo
C00114 v v v

C00115 v v v

C00117 v v v

C00127 v v v
C00250 v v v v
C00280 v v v v
P00019 v v v

P00066 v v v v

Tabela 4 - Dados adquiridos da RMf: C= voluntario sadio P= voluntario com TC com lesdo.

Um sujeito (C00250) ndo apresentou ativacao detectavel pelo software, mesmo

quando os valores de threshold foram alterados. Por este motivo foi excluido da anélise.

Observou-se que as maiores intensidades no mapa de cores baseado na

estatistica Z coincidem com atividade do cortex primdrio (motor e somatossensitivo) nos giros

pré e pos central, no lado contralateral a mao de execugdo. O cerebelo também mostrou

atividade BOLD na RMT, no lado ipsilateral a mao executante.

A area suplementar motora foi detectada na tarefa motora, por estar envolvida

na mediacdo de proje¢des de musculos proximais para a medula e na programacao de

seqliéncias complexas de movimentos.




Figura 11: Pontos de resposta maxima estatistica na atividade motora realizada com a mao esquerda.

Figura 12: Pontos de resposta maxima estatistica na atividade motora realizada com a méo direita.

63



64

5.3.2. Fusdo de imagens.

A partir do processo de pesquisa inicial do trabalho, identificamos alguns softwares
que viabilizariam o processo sugerido. Foram eles os CAT3D, o 3D Slicer e o proprio Osirix,
ja citado anteriormente.

O CAT3D ¢ um programa desenvolvido para fusdo de imagens utilizadas para fins de
radioterapia, que foi adaptado de para os objetivos aqui propostos. As modificacdes foram
realizadas em sua programagao para que formatos de imagem da RMf fossem aceitos.

Foram escolhidos quatro pontos de referéncia para marcacao em TC e RM, que geram
informacao ao programa para que ocorra o processo automatico de fusao.

Os pontos escolhidos foram:

* Plexo cordide esquerdo
* Plexo cordide direito

* Centro do olho esquerdo
* Centro do olho direito

* Quarto ventriculo na por¢do do fastigio

Apo6s a marcacdo manual dos pontos, o programa realiza um ajuste automatico usando
o algoritmo de informag¢do mutua. Houve uma boa congruéncia com os pontos marcados € as
bordas externas da TC / RM. Realizamos testes também com a fusdo da imagem da RMf em
seu formato analyze. Este formato ¢ demonstrado ndo em forma de mapas de ativagdo e sim
com as imagens EPI como adquiridas no aparelho somada a informagdo de alteragdo de sinal
no voxel. Como se trata de uma imagem de matiz espacial mais grosseira, a congruéncia da
fusdo com as outras modalidades de matriz mais fina perde valor estatistico. Outro fator foi a
nao realizagdo de imagem 3D pelo programa, apenas existindo a visualizagdo dos pontos nas
imagens fundidas entre 2 modalidades: TC-RM, RM-RMf, TC-RMf. Nao foi possivel

demonstrar as trés modalidades juntas.
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201.4mm

Figura 13 - Corte de RM onde foram marcados os pontos dos plexos cordides bilaterais para fusdo com a TC.

Figura 14 - Demonstragdo da congruéncia entre as modalidades de TC (parte dssea, externa) e RM (parte
encefalica, interna).
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Figura 15 - Fusdo de imagens das modalidades (a) TC e RMf e (b) RM e RMf pelo CAT3D. As setas
demonstram os voxels com valor estatistico ao programa XBAM.

Em busca de novas alternativas, utilizamos o software Slicer. Os resultados
demonstraram uma ferramenta mais amigdvel de fusdo de imagens, com quatro janelas
visualizadoras, sendo os trés planos ortogonais € uma que permite rotagdo livre entre os
planos, e que pode demonstrar todos a0 mesmo tempo, em qualquer corte selecionavel.

A fusdo foi realizada manualmente, com os recursos graficos ajudando na correta
colocagdo das bordas, visualmente ajustadas. E possivel posteriormente realizar o
alinhamento automatico a partir deste passo, porém o programa apresentou erro em todas as
tentativas. O grande numero de imagens por volume de TC ¢ RM em relagdo a versao do

software € o provavel motivo deste problema.
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Figura 16 - Tela do programa Slicer, mostrando os volumes de TC e RM ja carregados e a incongruéncia inicial
entre eles.

£ Slicer, 2.6-opt
File View Help Modules

Data I Volumes I Models

Alignments

active Mt [T

Render: 1 Slice 3 Slices | 30

Move Reference: Glnball Local

Translation (mm)

LR: |86
PA: 709069 I
1S : |36.2059 I

Rotation (deg)

o] v |
0| sagital | B ot | _or| [ comanal | Bg| |
tb| None | Fgf m | o[ [ None | Fof|
S S

Identity Invert
Mouse Action: | Translate Rotate

Figura 17: Tela do programa Slicer, mostrando o resultado do alinhamento manual das duas modalidades. A
janela superior exibe o plano desejado
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A aquisi¢ao de um computador da plataforma Macintosh (Apple, EUA) permitiu o a

avaliagdo do software Register . A maior capacidade de processamento ajudou com os

grandes volumes de imagem. O Register mostrou-se de uso mais facil e intuitivo, com

resposta mais rapidas ‘as agdes de registro e a solucdo do problema de exportagdo de imagem

formada apdés a fusdo em um formato admissivel nos demais programas utilizados neste

trabalho.

Assim, as imagens s3o transferidas via rede dos equipamentos de TC e RM para um

computador de acesso ao PACS, e dai via pendrive para o equipamento plataforma Macintosh

para uso dos softwares descritos, gerando o fluxo final adotado no trabalho (figura 18).

EQUIPAMENTOS

RMETC ‘ —Q

Computador 1

Programas:

Mricro:

-Calibracdo da resolugao
MRIConvert

-mosaico RMF

Computador 2

Programas:

Register

-Fusdo da TCe RM

FSL

-Analise RMf

Osirix

-Determinacdo dos pontos-
chave no cranio/cérebro/
Pontos de ativagao maxima
RMf

-Determinacdo de coordenadas

Figura 18: Fluxo do processo de fusdo adotado para o trabalho, com os programas utilizados e suas fungdes.

O software Register carrega o volume de imagens de TC ¢ RM estrutural,

demonstrando-as nos 3 planos ortogonais. Os pontos discutidos em Métodos foram dispostos

e o resultado da fusdo é demonstrado na terceira coluna, em janela de RM.
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Figura 19 - Tela de trabalho do software Register: (a) volumes de TC e RM carregados desalinhados e (b) apds
colocagdo dos pontos, a imagem fundida resultante aparece na terceira coluna.
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5.3.3. Identifica¢ao dos pontos

Utilizando a referéncia de Ribas com a descri¢do anatomica dos pontos-chave,
foram carregados no software Osirix os volumes de TC e RM para localizagao dos quatro
pontos escolhidos para estudo neste trabalho (em Métodos, secao 4.4.3) por apresentarem
relagdo com as areas motora e sensitiva primarias testadas pela RMf. As ferramentas do
software permitem medidas retas e curvilineas, seguindo as mesmas técnicas utilizadas
em cadaveres no estudo de Ribas.

As imagens de RMf resultantes do processamento pelo programa FSL foram
abertas no programa Osirix. Com a ferramenta de “ponto” e variando a janela da imagem,
as ativagoes que demonstraram maior intensidade pela escala de cores a partir de mapas
da estatistica Z foram marcadas, determinando as suas coordenadas X, y, z. Todo o
volume cerebral de imagens de RMf foi observado nesta etapa.

Identificacdo do ponto 3: na intersec¢do do sulco frontal inferior, ou do seu
prolongamento posterior, com o sulco pré-central, sob a intersec¢do entre a sutura coronal
e a linha de inser¢do do musculo temporal foi identificado pelo volume de 3D da RM e

TC em todos individuos.

Figura 20 - Exemplo da marcacdo do ponto-chave numero 3 (setas)
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Identificacio do ponto 4: na interseccdo do sulco frontal superior, ou do seu
prolongamento posterior, com o sulco pré—central, sob o ponto craniano situado a 3
centimetros lateralmente a sutura sagital e a 1 centimetro posterior a sutura coronal foi
demarcado no volume de TC, com a utilizagdo das imagens em MIP para visualizacdo das
suturas, onde no plano axial foram feitas as medidas retilineas e no plano coronal, a as
coordenadas foram conferidas seguindo a curvatura lateral do calvario, havendo congruéncias
dessa medidas. O ponto na superficie do cérebro foi identificado nas imagens de RM em

todos individuos.

;58,205 px
Y. 114660 mm 2:142.377 mm

Length: 1,077

cm (12,20

Figura 21 - Exemplo da marcacdo do ponto chave numero 4.

Identificacio do ponto 5: o ponto rolandico superior sob o ponto craniano situado 5
centimetros posterior ao Bregma, foi demarcado no volume de TC, no plano axial, com a
visualizagdo em MIP. As coordenadas foram confirmadas nas medidas curvilineas no plano

sagital. O ponto na superficie cerebral foi identificado em todas os individuos.
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Length; S015 em (56.858 pix

Figura 22- Exemplo de marcacdo do ponto-chave numero 5.

Identificacdo do ponto 6: o ponto de interseccdo do sulco intraparietal, ou de seu
prolongamento anterior, com o sulco pos-central, sob o ponto craniano situado 6 centimetros
anteriormente ao Lambda e 5 centimetros lateralmente a sutura sagital (ponto 6) foi
demarcado utilizando-se primeiramente o plano sagital, localizando-se um ponto 6 cm
anterior ao lambda com a ferramenta de medida curvilinea. Deste ponto, agora utilizando o
plano coronal, marcou-se o ponto final também com a ferramenta curvilinea, seguindo
lateralmente por 5 cm. Novamente, na RM este ponto na superficie do cérebro foi identificado

em todos individuos.

m Z:139.695 mm

Figura 23 - Exemplo de marcacdo do ponto-chave nimero 6.
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5.3.4. Reconstru¢des Tridimensionais.

Apos os resultados de fusdo de imagens de TC e RM, o proximo desafio foi,
utilizando o software Osirix, realizar uma apresentacao tridimensional das modalidades
fundidas. Primeiramente foram carregados os volume de TC e de volumeregis em duas
janelas no programa. Utilizando a ferramenta de fusdo baseada em pontos (point based
fusion), os volumes foram fundidos, uma vez que ja estavam registrados pelo programa
Register. Porém, ao solicitar a passagem para 3D MIP, o programa apresentou as
modalidades em seus volumes pré-fusdo, paralelamente na tela. Devido a essa limitagao,
optou-se por uma apresentagao individual das modalidades, para uma navegagdao mais
livre. Assim os volumes de TC e volumeregis foram carregados de forma separada na

op¢ao 3D, preservando os pontos-chave medidos anteriormente, permitindo sua

visualiza¢ao em diversos planos e possibilitando cortes pela anatomia.

Figura 24 - Visualizag@o 3D da TC do estudo, demonstrando as fissuras acidentes anatdmicos da calota craniana.
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Figura 25 - Visualizagdo 3D das imagens de RM e RMf, no plano transversal, vista superior. As areas em
amarelo foram determinadas pelo software de analise como areas de aumento do consumo de oxigénio em
tarefa motora com a mao direita.

Ponto 3
—>
Ponto 4

Figura 26 — Imagens 3D mostrando fusdo de TC e RM, com a posi¢ao dos pontos-chave na superficie do cranio
(setas) e a imagem do cérebro co-registrada subjacente.
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5.4. Mensuragao das distancias entre os pontos

As distancias obtidas nas relagdes cranio - funcdo, encéfalo — funcdo e cranio —
encéfalo estdo dispostas na tabela disponivel no Anexo H.

Nas relagdes com as fungdes, foram utilizados os termos finger tapping (ft) para tarefa
motora ¢ “sens” para a tarefa somatossensitiva, seguidos do lado correspondente em inglés
(left/right).

Os valores das distancias médias estao dispostos nos graficos a seguir:

“ft_left
ft_right

Wsens_left

sens_right

P00066 C00117 C00127 €00280

Grafico 1 - Distancias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 3 entre cranio — fungo.

A distancia entre os pontos do cranio e o ponto de maior valor no mapa estatistico Z
variou de 32 mm a 98 mm. A maior diferenca foi encontrada no sujeito C00127, as menores

no sujeito CO0117.

70
60 52
50 4241
20 37 34 | ft_left
30 30 29 == ft_right
= |
30 22 Wsens_left
20 d 5 sens_right
10
00
P00066 C00117 C00127 C00280

Grafico 2 - Distadncias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 4 entre cranio — fungao.

A distancia entre os pontos do cranio e o ponto de maior valor no mapa estatistico Z
variou de 22 mm a 67 mm. A maior diferenca foi encontrada no sujeito C00280, as menores

no sujeito CO0117.
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Grafico 3 - Distadncias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 5 entre cranio — fungao.

A distancia entre os pontos do cranio ¢ o ponto de maior valor no mapa estatistico Z

variou de 35 mm a 67 mm. A maior diferenca foi encontrada no sujeito P0O0066, as menores

no sujeito C00280.
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Grafico 4 - Distdncias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 6 entre cranio — fungao.

A distancia entre os pontos do cranio ¢ o ponto de maior valor no mapa estatistico Z

variou de 21 mm a 36 mm. A maior diferenca foi encontrada no sujeito P00066, as menores

no sujeito C00117, embora o sujeito C00280 tenha mostrado as maiores distancias para a

atividade motora e as menores para atividade sensitiva.
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Grafico 5 - Distdncias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 3 entre encéfalo — fungao.
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A distancia entre os pontos do encéfalo e o ponto de maior valor no mapa estatistico Z

variou de 7 mm a 97 mm. A maior diferenca foi encontrada no sujeito C00280, as menores no

sujeito C00127.

w
Y

35
29 30 |
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Grafico 6 - Distdncias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 4 entre encéfalo — fungao.

A distancia entre os pontos do encéfalo e o ponto de maior valor no mapa estatistico Z
variou de 01 mm a 34 mm. A maior diferenca foi encontrada no sujeito C00280, as menores

no sujeito C00127
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Grafico 7 - Distincias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 5 entre encéfalo — fungao.

A distancia entre os pontos do encéfalo e o ponto de maior valor no mapa estatistico Z variou
de 04 mm a 52 mm. A maior diferenca foi encontrada no sujeito PO0066, as menores no

sujeito C00127.
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Grafico 8 - Distdncias médias (em mm) dos sujeitos para o ponto 6 entre encéfalo — funcao.

A distancia entre os pontos do encéfalo e o ponto de maior valor no mapa estatistico Z
variou de 01 mm a 29 mm. A maior diferenga foi encontrada no sujeito C00280, as menores
no sujeito C00127.

A seguir calculamos as distancias médias do ponto-chave entre o cranio e a superficie

cortical. Os resultados estdao na Tabela 5.

P00066 C00117 CO00127 C00280

Ponto 3

SFI Esquerdo 30,3 54 NA 32,6
SFI Direito 24,5 NA 17,7 27,7
Ponto 4

SFS Esquerdo 33,2 7,2 NA 42,6
SFS Direito 33,6 NA 14,2 37,3
Ponto 5

Rolandico 40,4 14,3 20,3 21,6
Ponto 6

Lambda 33,3 20,1 NA 16,2
Esquerdo

Lambda 30,5 NA 27,8 14,5
Direito

Tabela 5 — Distancias médias (em mm) entre os pontos-chave e a relagdo cranio — encéfalo. Legenda: NA= ponto
ndo avaliado para este sujeito. SFI: Sulco Frontal Inferior; SFS: Sulco Frontal Superior.

A menor média foi vista no sujeito CO0117 para o ponto 4, e a maior no sujeito
C00280, também para o ponto 4.
Foram calculadas as distancias médias das relacdes consideradas, independentes do

tipo de atividade realizada e da lateralidade. Os resultados estdo nos graficos 9 a 11.
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Grafico 9 —Média das distancias e desvios-padrao entre cranio e cérebro para o ponto-chave.

O ponto 4 a direita apresentou a maior média,enquanto o ponto 5 apresentou a menor.
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Grafico 10 — Média das distancias e desvios-padrdo entre cranio e fungdes agrupadas, para o ponto-chave.

O ponto 3 a direita apresentou a maior média,e o ponto 6 a direita apresentou a menor.
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Grafico 11 — Média das distancias e desvios-padrdo entre cérebro e fun¢des agrupadas, para o ponto-chave.
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O ponto 4 a direita apresentou a maior média,enquanto o ponto 3 a direita apresentou a
menor.

Na média para todos os ponto temos 25,5+6,1 para distancia cranio — cérebro, 50,117
para a distancia cranio — fungdo, e 36,5+21 para a distancia cérebro — fungao.

O ultimo estudo foi relacionado ao deslocamento do cérebro em relagdo ao cranio nos

e1xos X,V,Z.
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Figura 27 - Dire¢ao dos deslocamentos entre os ponto-chave do cranio e da superficie do cérebro; grafico om
médias e desvios-padrao dos deslocamentos nos 3 eixos para cada ponto.

Os dados da Figura 27 mostram que houve maior média de deslocamento no eixo y
para o ponto 4, mais precisamente para a direita. O ponto 5 apresentou quase nenhum

deslocamento.
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6. DISCUSSAO
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6.1. Questionarios.

Os voluntarios responderam aos questionarios de Beck e VAMS previamente ao
exame de RMf. O inventario de depressdao de Beck consiste no questionario de autoavaliagdo
mais amplamente utilizado em pesquisa. Os valores de VAMS indicaram niveis normais de
ansiedade e sedacdo, nao havendo indicios de stress que interferissem na realizacdo das
tarefas. Numa avaliacdo de fun¢do cerebral onde os niveis de oxigénio no cérebro mudam
conforme a tarefa realizada, a presenca de indices relacionados a depressdo podem levar a
resultados falsos positivos e falsos negativos dado que a ativacao cerebral destes individuos ¢
diferente de uma pessoas saudaveis. Estudos do chamado efeito BOLD negativo revelam uma
diminui¢do da atividade basal em sujeitos com depressdo maior (Grimm S. et al,2009).

Apesar de se tratar de um pergunta interessante, as correlagdes entre este indicador e
atividade cerebral ndo foram o alvo deste estudo. Por outro lado, ndo foram encontrados
trabalhos na literatura neste sentido. Atualmente os questiondrios aplicados neste estudo e nas

demais pesquisas do grupo de Ressondncia Funcional do Instituto do Cérebro do IIEP estdao

sendo analisados para verificar se hé correlacdo com os resultados da RMf e comportamento.

6.2. Dados de Imagem

6.2.1.Tomografia Computadorizada

As imagens de TC utilizadas neste estudo foram adquiridas em equipamento de
64 detectores. Esta geracdo de tomografos possui multiplos detectores arranjados em fileiras.
A evolugdo passou rapidamente pelos modelos de 16 e 32 fileiras, chegando aos que podem
adquirir 64 cortes de 0,5 mm simultaneamente, resultando em imagens isotrdpicas de
qualquer area do corpo. Mais recentemente tomografos de 320 fileiras foram desenvolvidos, o
que indica que esta tecnologia devera ser ainda mais precisa para fornecer imagens de alta

resolucao espacial.
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A resolugdo espacial € uma das inovagdes trazidas por estes equipamentos, eficazes
em reduzir artefatos de volumes parciais e melhorarem a aceracea do método. Assim as
imagens processadas em MPR e 3D tem também sua qualidade elevada (Ueda et al., 2006).

A resolugao temporal ¢ também mais alta nesta geragdo de tomdgrafos. Exames mais
rapidos levaram a otimizagdo das quantidades de contraste em estudos multi-fasicos (Ueda et
al., 2006), obtendo maior cobertura na area desejada, reducdo de artefatos de movimento e do
tempo de apnéia em exames cardiacos por exemplo. Imaginamos que nosso trabalho podera
ser acrescido de informacdes a respeito de veias corticais, as quais sdo reparos importantes
para o neurocirurgido. As técnicas aqui desenvolvidas permitem a aplicacao destas imagens.

A realizagdo de exame prévio de TC neste estudo foi considerada critério de inclusao
dos possiveis voluntarios. A intengdo com essa posicao foi evitar a exposic¢ao a radiagdo para
fins de pesquisa. Assim, os exames de TC de crinio realizados no Departamento de Imagem
do HIAE foram avaliados diariamente pela pesquisadora como forma de triagem em busca de
voluntéarios que preenchessem todos os critérios de inclusdo do estudo. Entretanto, lembramos
que em pacientes com lesdes cerebrais este exame (TC, inclusive com contraste) pode ser
necessario para a conduta, de maneira que em contexto clinico ¢ licita a sua realizagdo, o que
representa oportunidade real de utilizagdo dos processos de fusdo com imagens de TC e RM,
motivo de nossa proposta.

A grande quantidade de imagens geradas em exames de TC representa desafio para
processamento em programas computacionais. Por isso foi necesséria a redu¢dodas dimensoes
nominais do volume de TC. Para este fim, foi utilizado o software MRIcro ¢ a fung¢ao reslice
com fator 0,5. Com essa medida, obteve-se melhor desempenho dos programas envolvidos, €
a resolucao de 0,89 mm nos eixos x e y € 0,69 mm no eixo z foi suficiente para identificar os
reparos anatdmicos necessarios. Apesar das aquisicoes serem isotropicas, idealmente
gostariamos de contar com imagens de voxels com estas mesmas propriedades apos o
processo de fusdo das imagens. Entretanto, uma das ferramentas, crucial no processo, nao
permitiu esta flexibilidade. O programa Register ¢ limitado no sentido de determinar a
resoluc¢ao final no eixo z.

A alta resolucdo das imagens adquiridas resultaram em reconstrucdes de Otima
qualidade, que demonstram detalhes da calota craniana, seus acidentes anatdmicos e suturas.
Estes detalhes sdo importantes para o neurocirurgido na criacdo da imagem mental da
anatomia craniana necessaria no planejamento de craniotomias. A correlagdo com os sulcos e

giros adjacentes a esses pontos completam o cenario para a intervengdo. A riqueza de detalhes
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ajuda a distingdo e podem permitir o consequente aprimoramento do método adotado numa
cirurgia individual.

Acreditamos que a utilizagdo de exames de TC realizados em equipamentos de
multidetectores tenha sido crucial para identificacdo das suturas e referencias anatomicas para
o estudo. Certamente a precisdo de localizacdo de pontos serd reduzida caso ndo haja
resolucao espacial suficiente para demonstrar pontos de referencia na calota craniana. Esta

tese se beneficiou da evolugdo tecnologica em TC.

6.2.2. Ressonancia magnética e Ressonancia magnética funcional

A utilizagdo de equipamento de RM de alto campo magnético (1,5T) possibilitou o
avango nos estudos de RMf nos ultimos anos. Porém, os estudos realizados para a aplicagdo
dos resultados de RMf na pratica clinica, demonstraram que existe uma discordancia de cerca
de 20% quando a localizagdo da atividade de RMf ¢ comparadas a da estimulagdo cortical
elétrica intraoperatoria (Fandino et al.,1999). A maior disponibilidade de equipamentos com
campos de 3 Teslas permitiu novos avangos no sentido de se utilizar as vantagens da
duplicagdo do campo magnético na melhora destes resultados. Utilizando-se do aumento da
relagdo sinal ruido do aparelho, foi possivel compor um protocolo de aquisi¢do mais acurado,
diminuindo a espessura dos cortes e aumentando a matriz (em relagdo as aquisigoes em 1,5T),
o que gerou imagens de melhor resolucao espacial. Esses parametros também colaboram com
a diminui¢do de artefatos de susceptibilidade magnética, muito frequentes em aquisi¢des eco-
planares como as de RMf em 3T.

O emprego de menores valores de TE contribuiram para menores tempos de aquisi¢ao
de cada fatia de imagem, e conseqiientemente permite novas modalidades de experimentos,
aumentando a resolugdo temporal do experimentos. A manutengdo do mesmo numero de
repeticoes que usados em 1,5T, o pardmetro que regula a resolucao temporal, permite, por
outro lado, aumentar o poder estatistico da amostra em conjunto com os demais parametros,
diminuindo assim a possibilidade de falsos positivos. Os baixos valores de TE também
diminuem artefatos da base do cranio, ndo prejudicando assim as medidas estatisticas da RMf
nas estruturas adjacentes como o cerebelo (Schimtz et al.,2005).

Nas imagens estruturais, o campo de 3T contribuiu com o aumento da relacdo sinal
ruido para a aquisicao de volumes cerebrais de voxels isotropicos. As imagens isotropicas de

Imm’ permitem reconstrugdes tridimensionais com demonstragdo dos sulcos cerebrais, de
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maneira que as caracteristicas anatomicas pudessem ser identificadas. O resultado desta alta
resolucao espacial com cobertura de todo cérebro ¢ a possibilidade de investigar variagdes
anatomicas e relagdes entre estruturas, fundamental para correta defini¢do dos pontos, de
acordo com a definicao de trabalho. A presenca de variantes da normalidade representa um
desafio em alguns casos, nos quais acreditamos que fez diferenca a alta resolugdo espacial.

Foram observadas areas com efeito BOLD no cortex motor e somatossentitivo, além
do cerebelo. O cerebelo também participa da regulagdo da fungdo motora (Kandel et al,1995),
promovendo acuracia do movimento executado, melhorando a performance a partir das
informacodes da agdo motora resultante.

Em todos individuos analisados, a exce¢ao do sujeito C000250. que ndo apresentou
ativacdo suficiente na andlise estatistica, as imagens de RMf podem ser utilizadas para
identificar os componentes cerebrais que respondem hemodinamicamente a partir de

atividades motoras e sensitivas.

6.3. Processamento de imagens

A fusdo de trés modalidades de imagem era necessaria na proposta deste trabalho, pois
era necessario acrescentar a informacao funcional de RMf aos dados anatémicos de TC e RM.
Até onde a literatura foi pesquisada, ndo encontramos trabalhos descrevendo modelos para
especificos para este fim. Ainda, entre as nossas principais motivagoes estd a possibilidade de
unir os beneficios tecnologicos em uma plataforma tnica com finalidade de uma aplicacao
pratica na clinica. Durante este trabalho varios desafios foram encontrados, e seguimos
solucdes pautadas pela exeqiiibilidade pratica / possibilidade de implementagdo rotineira.
Acreditamos que ainda ha oportunidades de melhora do processo, entretanto os resultados
podem ser implementados para fins de pesquisa, com idé€ias geradas a partir deste trabalho.

A busca por um ou mais programas de utilizacdo gratuita que alcangassem o objetivo
proposto despendeu a maior parte do tempo de pesquisa. O tipo de programa buscado também
envolvia aspectos de facilidade de manejo, para que o fluxo de processamento pudesse ser
seguido por todo tipo de profissional envolvido, independente do seu conhecimento em
informatica e programac¢do. O conhecimento da pesquisadora foi sendo adquirido no decorrer
do processo, a partir de artigos sobre fusdo de imagens e da leitura de manuais dos diversos
softwares pesquisados e citados anteriormente em resultados. Assim, essa capacidade de

interagdo pode ser avaliada de forma realista.
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O sistema FSL de andlise foi utilizado ap6s uma parte dos dados de RMf terem sido
analisadas com o programa XBAM. A mudanga e conseqiiente re-analise mostrou-se positiva
no aspecto pratico do processamento, ja que o FSL tem plataforma mais ampla de utilidades e
capacidade de processamento mais rapida, fornecendo os mesmos dados estatisticos do
XBAM, porém com acesso mais facil. A aquisicado de um computador de melhor desempenho
facilitou este processo de testes recursivos e adaptacao da rotina de fluxo final.

O programa Register escolhido para a fusdo de TC e RM foi o que ofereceu melhor
desempenho na plataforma de trabalho. O sistema de fusdo manual baseado em pontos pode
ser bem empregado, com a possibilidade de visualizagdo das duas modalidades de forma
independente, somada a janela de resultado com diferentes niveis de transparéncia. Seja qual
for a escolha de processos para fusdo de imagens, alguns aspectos devem ser observados : as
imagens fonte devem ter dimensdes isotrOpicas, ou o mais proximo a isto, para que
deformacdes espaciais sejam menos provaveis; as aquisi¢des devem ocorrer com a menor
angulacdo possivel, devendo ser o cuidado com posicionamento ampliado; verificar todo o
volume das imagens fonte, certificando-se que nao foram corrompidas nos processos de
transformac¢ao de formatos.

Como ja comentado anteriormente, muitos softwares de fusdo sdo empregados nas
rotinas de neurocirurgias, radioterapias e processos que usem duas modalidades distintas de
imagem. Eles foram pesquisados para a possivel incorporagdao no trabalho. Porém a imagem
resultante possui um formato unico daquele sofiware, nao podendo ser exportado para outras
plataformas. O Register também possui esta caracteristica, porém seu formato “mnc” pode ser
transformado em formato “nii” (NIFTI) através da plataforma FSL e a partir dai ser utilizada
em programas de visualizagdo e processamento, como ¢ o caso do Osirix.

O programa Osirix foi testado inicialmente para ser o programa padrdo deste trabalho,
abarcando processos de fusdo das imagens, a medida do pontos-chave e as imagens 3D.
Durante os testes de fusdo baseada em pontos, sua plataforma apresentou dificuldades
operacionais (pelas interrupgdes freqiientes) além de limitacdo de oferecer apenas um plano
ortogonal para a colocagdo dos pontos. Deste modo, mesmo quando a fusdo era possivel no
plano transversal, era necessario abrir a imagem em outra tela para identificagdo dos pontos-
chave. Enquanto isso, o Register permite a colocacdo dos pontos e visualizagdo das
transformadas da fusdo nos trés planos (transversal, coronal e sagital), promovendo mais
facilidade para operagdo na pratica.

Ja para a realizacdo das medidas de congruéncia dos pontos-chave escolhidos no

trabalho, as ferramentas do software Osirix foram fundamentais, tornando-se a principal
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funcdo do software neste trabalho. Assim, apesar de representar um processo indesejado de
utilizacdo de multiplas plataformas para obter fusdo, acreditamos que o resultado final do

fluxo foi satisfatorio para os fins aqui propostos.

6.3.1. Reconstrucdes tridimensionais

O programa Osirix fornece excelentes imagens tridimensionais por técnicas de
projecao de intensidade maxima (MIP) e volume rendering. A performance do programa neste
sentido foi aumentada devido a alta qualidade dos protocolos de aquisicdo dos volumes de TC
e RM . Porém, este programa nao permite que calculos de distancia entre os volumes
utilizados apds a fusdo fossem realizados em 3D: ele ndo reconhece a fusdo como um objeto
tridimensional, assim o cursos nao mantém a informacdo DICOM individual dos volumes
quando o usudrio utiliza a ferramenta de distdncia ( nos parece que o valor corresponde
apenas ao deslocamento do mouse, mas ndo ao valor real entre os pontos volumétricos
indicados). Neste caso, as imagens que demonstram a parte 6ssea (TC) e as que demonstram
sulcos e giros (RM), foram projetadas entre si no modo 3D e podemos visualizar graficamente
as relagdes dos pontos, mas ndo o calculo de distancia. E possivel criar os dois volumes no
modo volume rendering de forma paralela e independente na mesma janela, de maneira que
esta visualizacdo parece util para determinagdo de pontos especificos e detalhes anatomicos
de cada paciente, fornecendo a apresentacdo visual para planejamento da conduta pelo

neurocirurgiao.

6.3.2. Identificacao dos pontos anatémicos.

As ferramentas disponiveis no software Osirix foram fundamentais para a realiza¢do
das medidas de congruéncia dos pontos-chave escolhidos para o trabalho. Respeitando os
padrdes que Ribas utilizou em seu trabalho com caddveres em 2005, as medidas foram feitas
seguindo a curvatura da calota craniana, quando necessario. Foi possivel a utilizacao de 2
planos ortogonais para a obtencao das medidas e determinagdo dos pontos-chave segundo sua

descricdo no espaco tridimensional. A coordenada x,y,z resultante foi obtida com o uso de
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ferramenta do software, ainda sobre a mesma imagem de medidas. Assim, foi possivel a
utilizacao de varias ferramentas de apresentagdao dos dados de uma s6 vez, sem necessidade de
mudangas de reabertura de volumes. Ainda, a qualidade da imagem obtida com a reconstru¢ao
tridimensional volume rendering foi suficiente para identificagdao de todos os pontos-chaves
em todos individuos. Esta questdo — a viabilidade de deteccdo destes pontos a partir de
imagens 3D geradas por computador — nos parece respondida com os resultados aqui
apresentados, o que abre possibilidades para ampliar o numero de individuos que podem ser

estudados, e com maior facilidade quando comparada a técnicas de dissec¢ao de cadaveres.

6.3.3. Processo de fusdo de imagens.

ApoOs extensa experimentagdo, chegou-se ao método de fusdo com a ferramenta que
melhor desempenho demonstrou pelo método manual ou semi-automatico. Assim, um expert
identifica pontos de congruéncia entre as modalidades e os marca, exigindo posteriormente a
transformagao necessaria dada pelo software para fundi-las num novo volume tnico.

O método permitiu a utilizagdo de imagens que seriam normalmente colhidas na rotina
pré-cirugica de um individuo. A TC e a RM s3o métodos de imagem presentes nos grandes
centros neurocirurgicos € os protocolos ndo precisam ser alterados para a aplicagdo desta
técnica. Os dados podem ser usados para corregistro uma vez que rotagdes foram corrigidas
para a que a interpretacdo da informacao fosse sintetizada num s6 ponto. Existem ferramentas
que realizam segmentacdes de forma automatica como o Brainvisa (/nstitut Fédératif de
Recherche n°49 - Institut d’Imagerie Neurofonctionnelle). Porém dentro do algoritmo
definido, ndo tinham as funcionalidades para as idéias aqui propostas.

Em tempo, a complexidade necessaria para o processo de fusdo das imagens ainda ¢
um desafio. A familiarizagdo com o software e a pratica do dia-a-dia sdo fundamentais para a

redugdo deste fator e, conforme mencionado, a utilizagao de ferramenta tinica ¢ desejavel.
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6.4. Mensuragao das distancias entre os pontos.

Este trabalho foi realizado na esteira da proposta feita por Ribas (2005), num estudo
em caddveres com 16 cérebros. As medidas eram realizadas apds trepanacdes com cateteres
na calota craniana e posterior exposi¢ao dos hemisférios cerebrais para correlagdo com o
sulco e giro adjacente, na superficie do cérebro, através de catéteres inseridos em trepanagdes
nos pontos-chave da superficie do cranio. Seguimos a descricdo da localizacao dos pontos
definidos por Ribas, porém as distdncias aqui forma realizadas ndo a partir da superficie do
cérebro, mas no espago tridimensional (euclidiano). As médias permaneceram proximas das
consideradas satisfatorias por Ribas, na relagdo entre o cranio e o cérebro se levarmos em
conta que as nossas medidas incluiram, pelo menos, a espessura da diploe craniana (entre 7 e
2 mm, Lynnerup et al. 2005) e do espaco subaracnoide — ou seja, ainda que nao seja possivel
comparar uma medida tridimensional e outra planar, certamente a nossa medida ¢
superestimada em relagdo a técnica de Ribas, uma vez que o cérebro estd contido no cranio.

Com relacao a funcdo, era esperada maior diferenga nas de distancias médias entr os
individuos, devido a variabilidade caracteristica da RMf. O ponto 3 apresentou a maior média
de distancia em relacdo a areas de méxima resposta estatistica na RMf. Isto era esperado, uma
vez que este ponto se relaciona apenas com a area somatossensitiva secundaria, diferente dos
demais, cuja relagdo anatomica ¢ mais proxima das areas motora e somatossensitiva
primarias. Em estudos de RMf que envolvam linguagem, dada sua localizacao proxima a area
de Broca, acreditamos que a distadncia entre este ponto e a resposta maxima na RMf.

Em relacdo ao posicionamento relativo dos pontos na superficie do cranio e na
superficie do cérebro, observamos que a média do deslocamento os pontos 3 e 4 na superficie
do cranio era mais anterior e superior que os pontos correspondentes na superficie do cérebro.
E para o ponto 6, o deslocamento principal do ponto na superficie do cranio era na direcdao
posterior e superior em relagdo ao ponto correspondente na superficie do cérebro. Ja o ponto 5
mostrou-se 0 mais preciso, apenas com deslocamento (esperado) superior do ponto na
superficie do cranio em relacdao ao cérebro. Estes deslocamentos sao esperados, uma vez que
o cranio ¢ sempre externo a superficie do cérebro, portanto ndo seria possivel que fossem
absolutamente coincidentes. Entretanto, outra possibilidade era de erro de registro. Porém, ha
diferengas no eixo anterior e posterior para um mesmo individuo, e o ponto 5, situado na
regido mais mediana em relagdo aos demais, apresentou valores de deslocamento minimos,

tornando pouco provavel que, pelos algoritmos lineares utilizados, houvesse um erro
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consistente. Uma provavel explicagdo ¢ que haja uma assimetria real entre estes pontos
craniais e seus correspondentes cerebrais. Por exemplo, houve também deslocamento dos
pontos 3, 4 e 6 para a direita em relacdo ao cranio. Isso pode ser considerado um fator
secundario a assimetria cerebral direito-esquerda, bastante freqliente.

E importante destacar que este estudo tem como objetivo demonstrar que a técnica ¢
possivel e vidvel, e que os dados dos poucos individuos analisados ndo permitem uma
comparagao adequada com o estudo de Ribas. Estudos com N maior precisam ser realizados

para que analises mais complexas sejam desempenhadas. principal

6.5. Disponibilidade da técnica.

Uma das preocupagdes deste trabalho foi buscar uma técnica que utilizasse programas
de acesso gratuito e um sistema de realiza¢do possivel de ser seguido por todo profissional
envolvido na area de imagem e ou neurocirurgia, independente de sua formagdo médica. A
busca até o modelo final adequado levou em consideragdao o poder de interacao da plataforma
com o profissional ndo especializado em computagdo — no que a autora pode contribuir, dado
sua formac¢ao em biomedicina, e ndo em area de ciéncias exatas.

No entanto, para a fundamentacao do projeto e seu uso na pratica clinica, percebeu-se
que a presenca de um profissional da area de bioinformédtica, com conhecimentos em
programacao, pode complementar positivamente o trabalho da equipe de éarea médica,
agregando valor as técnicas estudadas.

E possivel a incorporagao do modelo sugerido no trabalho em hospitais que possuam
aparelhos de RM e TC com resolugdo suficiente (ndo necessariamente idénticos aos utilizados
neste trabalho), uma rede de transferéncia de imagens e uma estacao de trabalho conjugada. A
aquisicdo do sistema operacional Macintosh (Apple, EUA) permitiu que a analise dos dados
fosse realizada de forma rapida e eficiente gragas a sua maior capacidade de processamento e
por ser a unica plataforma que possibilita a instalagdo do programa Osirix. As imagens nele
geradas apresentaram alta qualidade devido a sua plataforma grafica ser superior a de outros
equipamentos similares.

Ainda, a incorporagdo de varias ferramentas para obter um resultado, ainda que isto
esteja otimizado, ndo ¢ a forma mais Util para uso na rotina clinica. Acreditamos que a
evolucdo deste sistema para utilizagcdo neste contexto, caminha para criagdo de um programa

unico com todas as ferramentas necessarias para transformadas, fusdo, mensuragdo dos pontos
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e processamento em 3D. A interface deste programa também precisaria seguir a condi¢cao de

uso, ou seja, contexto de usuarios da area médica, sem expertise em informatica.

6.6. Aplicacdes praticas

A aplicagdo deste sistema visa aprimorar o planejamento cirirgico € craniotomias,
através de informacoes das caracteristicas anatdmicas daquele individuo. Sua implementagao
mostrou-se viavel para extensao a outras instituicdes, pois utiliza softwares de acesso gratuito,
e instrumentacdo computacional compativel a centros médicos com estrutura para
neurocirurgia. As imagens usadas para este propodsito podem também ser adquiridas em outros
centros, e transferidas para a estacdo de trabalho no formato DICOM, desde que respeitados
parametros de alta resolucao em TC e RM.

A RMf pode ser realizada utilizando paradigmas especificos para estudo de uma area
cerebral alvo, como aquelas adjacentes a lesdo. O método desenvolvido neste trabalho
prioriza o estudo individualizado, considerando que as caracteristicas anatomicas e funcionais
possuem grande variabilidade inter-sujeitos. Por isso a op¢ao de ndo utilizar plataformas de
grupo (templates como Talairach) para a colocagdo dos dados de andlise funcional e sim a

imagem estrutural do proprio sujeito.

6.7. Limitagoes deste trabalho

Foi observado que a populagdo de individuos submetidos a TC no servigo onde o
estudo foi desenvolvido ¢ composta principalmente por criangas e idosos com idade superior
a 70 anos, tanto na rotina clinico-cirargica quanto no servico de emergéncia do hospital,
também incluido na busca de voluntarios. Certamente as medidas obtidas serdo influenciadas
pelas dimensdes globais do cranio e encéfalo. A andlise de amostra mais representativa da
populagdo, e também aumento do numero de participantes (fora da proposta atual) podem
mostrar valores diferentes da nossa pesquisa.

O hospital também apresenta grande populagdo que realiza controles pos-operatorios
de neurocirurgias e os acompanhamentos necessarios apods este procedimento por via da TC.

Com isso, muitos exames triados para este estudo apresentavam artefatos metélicos e/ou de
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manipulagdo cirargica intensa. Essa apresentacdo do SNC atrapalha os dados de RMf, muito
sensivel a esses aspectos, sendo critérios de exclusao deste trabalho.

Esses dois aspectos foram impactantes no nimero final de voluntarios submetidos a
RMTf até o término desta dissertacdo. Contudo, a ndo exposi¢ao de sujeitos a radiagdo para fins
de pesquisa foi o critério respeitado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do IIEP
Albert Einstein. Este projeto continuara até o final de 2010 e o aumento do nimero de exames
de TC no departamento deve colaborar com a obtencdo de maior nimero de voluntarios.

Ha ainda a limitacao no aspecto de utilizagdo de trés softwares diferentes, conforme ja
comentado, para a realizacdo do fluxo desta proposta. A idéia de que todo o processo seja
integrado em apenas uma plataforma permanece como um objetivo a ser alcangado em etapas
futuras.

A presenca de um profissional da area de bioinformadtica nesta etapa ¢ fundamental.
Este individuo poderd se beneficiar e somar informacdes aos conhecimentos até aqui
adquiridos, e o trabalho conjunto com os profissionais das areas de imagem e neurocirurgia,
pode levar ao desenvolvimento de um software proprio, com as bases e necessidades

discutidas neste trabalho.

6.8. Perspectivas futuras

A continuidade deste trabalho se dard pelo ano de 2010, apoiado pelo Instituto de
Ensino e Pesquisa Albert Einstein. A proposta ¢ viabilizar o processo dentro da rotina de um
hospital de grande porte, integrando a expertise alcangada com as necessidades dos
neurocirurgides. O objetivo final ¢é tornar factivel o método, tornando-o uma ferramenta de
aplicagdo pré-cirargica, adaptando-o segundo as diferentes praticas adotadas por
neurocirurgioes, indo além da demonstracdo de pontos-chave, mas também podendo
empregar pontos fiduciais externos e se integrar a sistemas de neuronavegacao ja em atividade
local.

Para isso ¢ importante salientar a presenga de profissionais que assegurem a
confiabilidade dos processos. Desde a adequada aquisicao de dados de imagem, tanto em
relagdo a posicionamento e protocolo no intuito de evitar artefatos , quanto na otimizagao da
RMf para aquele individuo, na avaliagdo do caso para o emprego do método com real valor
para o paciente, e a aplicagdo do paradigma correto para a area cerebral indagada.

Assim a perspectiva futura trata da fundamentacdo do processo como ferramenta

virtual do planejamento neurocirurgico.
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7. CONCLUSOES
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Avaliamos diferentes métodos para fusdo de imagem e determinamos um fluxo de
processos computacionais que permitiram mensurar a congruéncia espacial entre as
técnicas de TC, RM e RMf. Nao encontramos a solucdo pretendida em uma
implementagdo isolada de algortimo computacional. Estabelecemos uma rotina de
processos utilizando algoritmos implementados em softwares de dominio publico;

A média das distancias entre os pontos-chave na relacdo cranio-cérebro foi de 25,5
+6,1mm. Este valor ¢ maior que o descrito por Ribas em 2005. Porém ao levarmos em
consideragdo espessura da tdbua Ossea e espago subaracnoide este valor se encaixa
dentro do erro referido pelo autor;

A média das distancias entre os pontos-chave na relacdo cranio-fun¢do foi de
50,1+17mm na relagdo encéfalo — funcao foi de 36,5+21mm. A distancia média da
fun¢do motora aos pontos foi menor que a da fungdo somatosensitiva. Concluimos que
ha indicios para suspeitar que a variabilidade funcional interindividual pode ser maior

que a anatdmica em relagcdo aos ponto-chave estudados.
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido —v. 1 28/09/2007 :

“Relacao dos pontos-chave cirurgicos no cranio com areas eloqiientes
detectadas por ressonancia magnética funcional”

Esta pesquisa baseia-se na possibilidade de correlacionar a anatomia do cérebro com
a funcdo que ¢ realizada por determinada regido dele, através de pontos de ativagdo vistos pela
ressonancia magnética funcional. Estas informagdes podem ajudar a melhorar e facilitar o
planejamento de neurocirurgias.

Vocé responderd a alguns questiondrios, € no dia do exame ficard no interior do
aparelho de ressondncia magnética, que ¢ semelhante a um pequeno tunel. Durante todo o
procedimento vocé sera observado (a) pela equipe. Podera se comunicar através de um
microfone e ouvir o médico através de um fone de ouvido (que também serve para reduzir o
ruido produzido pelo aparelho). Algumas pessoas nao se sentem a vontade quando entram no
aparelho de ressonancia magnética, ja que ¢ um lugar fechado. Caso vocé decida, podera ser
retirado do aparelho a qualquer momento.

As imagens da Tomografia que vocé ja realizou a pedido médico também serdo
utilizadas para esta pesquisa.

A qualquer momento desta pesquisa vocé poderd contactar o pesquisador nos
numeros abaixo, para esclarecimentos sobre o curso da pesquisa.

A qualquer momento vocé poderd se recusar a participar ou retirar seu
consentimento, sem penalizagdo alguma e sem prejuizo ao seu cuidado neste Hospital.

As informagdes que possam identifica-lo serdo retiradas, e codificadas de maneira a
assegurar a garantia do sigilo e privacidade quanto aos dados confidenciais envolvidos nesta
pesquisa.

Nao haverd despesas na sua participacdo, portanto nao estdo previstos
ressarcimentos (item IV da res. 196/96).

Apesar do exame nao ter fins diagndsticos (ele ndo € completo para isto), as vezes
mostra alteracdes inesperadas em pessoa sadia. Se isto ocorrer, sera discutido com o (a) Sr.(a), e
vocé recebera as orientagoes necessarias conforme o achado.

Em caso de duvida relacionada a esta pesquisa, vocé€ podera entrar em contato com a
pesquisadora Liana Guerra S. da Rocha pelo telefone 3747-1366.

L1i e estou de acordo com os termos acima,

Sao Paulo, de de 200

Nome:

Assinatura:
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ANEXO A:VAMS

NI, et e e e e et Horéario: .... horas .... min. Data:

o] o] o

INSTRUCOES: Avalie como vocé se sente agora em relacdo aos itens abaixo e
marque cada linha com um traco vertical no ponto que melhor descreve seus
sentimentos. O centro de cada linha indica como vocé habitualmente se encontra e as
extremidades indicam o maximo de cada condicao.

LERTA SONOLENTO
ALMO AGITADO
DRTE FRACO
ONFUSO COM IDEIAS
CLARAS
GIL DESAJEITADO
PATICO DINAMICO
ATISFEITO INSATISFEITO
REOCUPADO TRANQUILO
ACIOCINIO PERSPICAZ
IFICIL
ENSO RELAXADO
TENTO DISTRAIDO
ICAPAZ CAPAZ
LEGRE TRISTE
OSTIL AMISTOSO
ITERESSADO DESINTERESSADO
ETRAIDO SOCIAVEL
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ANEXO B: CLASSIFICAGAO SOCIO ECONOMICA

NOME:
CLASSIFICACAO SOCIO ECONOMICA
a) Instrucao do Participante (vocé) Instrucdo do chefe da familia
( ) analfabeto/primario completo ( ) analfabeto/primario completo

( ) primario completo/ginasial incompleto () primario completo/ginasial incompleto

( ) ginasial completo/colegial incompleto () ginasial completo/colegial incompleto

( ) colegial completo/superior incompleto () colegial completo/superior incompleto
( ) superior completo () superior completo

b) Itens de conforto familiar — critério ABA

Itens de posse Nao tem Quantidade possuida
0 1 2 3 4 5 6e+ |c)
televisor Iten
Radio (excluindo o do carro) s de
banheiro conf
automovel orto
empregada mensalista Fami
aspirador de po liar
magquina de lavar roupa -
crite
rio ABIPENE
Itens de posse Nao tem Quantidade possuida
0 1 2 3 4 5 6e+
automovel AN
televisor em cores EX
Radio (excluindo o do carro) O
banheiro C:
empregada mensalista
aspirador de pé O(
maquina de lavar roupa A)
Video cassete / DVD il){(
geladeira comum ou c/ Pd
freezer DE
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RIA, POR FAVOR, RESPONDER AS SEGUINTES PERGUNTAS A RESPEITO DE
SUA SAUDE:

PN RN =

DN M= = = e e e e e e
SPOYXAANR WD =00

Tem dores de cabega freqUentes?........iiiiieiciieeeie ettt ereeeene e
Tem falta de aPEtite?.......ccciiiiiie ettt et sb e e sreeereeesebaeenneeens
DOTIME MAIZ....eiieiieieee ettt ettt st st st et e b
Assusta-se com facilidade?..........ccovieriiiiiiiiiii e
Tem tremores Na MAOT......cccueeirieiiriieriee et eteerteeeiee ettt et e sireesbeeenbteesabeesabenaaeenas
Sente-se nervoso(a), tenso(a) ou preocupado(a)?.......cceeecveeevererveerieencreeenieeenveeens
TemM MA dIZESTAO?.. . eieeieeiiieeiie et eeiee et e et e ste e st e e e tee e tbeesebeessseeessaeessseesnseesnseeans
Tem dificuldade de pensar com clareza?...........ccceevvierieeecieenieecieeciee e

Tem dificuldades para tomar deCiSOES?.......c.uiervieririeeiiieeiieerieeeieeeieeeree e e sereees
Tem dificuldades no servico (seu trabalho é penoso, lhe causa sofrimento)?.........

Vocé se sente uma pessoa inutil, sem préstimo?........ccoeccveeeeieeriierieenireeeeeeeseveeeenes
Tem tido a idéia de acabar coma vida?.........ccccceeevviiiiieeiieeie e
Sente-se cansado(a) 0 teMPO tOAO7.......ccvieriiiiiiieeiieerieecree e e rveeereeeareeseaee e
Tem sensacdes desagradaveis N0 eStOMAZO?.......ccuveevvererreercreeeiiieereerreeereeeaeeenens
Vocé se cansa com facilidade?..........coovieiiiiiiiiiiiiie e

SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o
SIM o

NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
NAO o
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ANEXO D
Questionario de Lateralidade — V. 1.0 —- HIAE

Nome:
Data de nascimento: /[ Sexo:

Indique a preferéncia do uso das maos nas seguintes atividades, colocando + na coluna
apropriada. Quando a preferéncia for importante a ponto de vocé utilizar a outra mao se
somente for forcado, assinale ++. Se ndo houver preferéncia por qualquer uma das maos,
assinale + nas duas colunas.

Algumas atividades requerem as duas maos, neste caso, a questdo ¢ em relacao a parte
da atividade explicitada entre parénteses.

Tente responder todas as questdes e somente deixe em branco caso vocé ndo tenha
absolutamente nenhuma experiéncia com o objeto da tarefa descrita.

Direita Esquerda

Escrever

Desenhar

Arremessar

Tesoura

Escova de dente

Faca (sem garfo)

Colher/garfo

Vassoura

O[R[N N[ |W[IN|—

Acender um fosforo

[E—
-

Abrir uma caixa (tampa)

—

Qual o pé vocé usa para chutar ?

—
— .

Qual o olho vocé usa, se for¢ado
a usar somente um ?

=
.

| | Decil | |




110

ANEXO E
INVENTARIO PARA DEPRESSAO DE BECK

Neste questionario existem grupos de afirmativas. Por favor leia cada uma delas e selecione a
afirmativa que melhor descreva como vocé se sentiu NA SEMANA QUE PASSOU,
INCLUINDO O DIA DE HOJE. Desenhe um circulo ao lado da afirmativa que tiver
selecionado.

Se varias afirmativas no grupo parecem aplicar-se igualmente bem, circule cada uma delas.
Certifique-se de ter lido todas as afirmativas antes de fazer sua escolha.

1) 0 N2ao me sinto triste.
1 Sinto-me triste.
2 Sinto-me triste o tempo todo e ndo consigo sair disso.
3 Estou tdo triste e infeliz que ndo posso agiientar.

2) 0 Nao estou particularmente desencorajado quanto ao futuro.
1 Sinto-me desencorajado quanto ao futuro.
2 Sinto que ndo tenho nada por que esperar.
3 Sinto que o futuro é sem esperanga e que as coisas ndo podem melhorar.

3) Nao me sinto fracassado.
Sinto que falhei mais do que o individuo médio.
Quando olho para trds em minha vida, tudo que vejo é uma porgao de fracassos.

Sinto que sou um fracasso completo como pessoa.

W = O

4) Obtenho tanta satisfacdo com as coisas como costumava fazer.
Nao gosto das coisas da maneira como costumava gostar.
Nao consigo mais sentir satisfacdo real com coisa alguma.

Estou insatisfeito ou entediado o tempo todo.

W — o

5) Nao me sinto particularmente culpado.
Sinto-me culpado boa parte do tempo.
Sinto-me muito culpado a maior parte do tempo.

Sinto-me culpado o tempo todo.

W~ o

6) 0 Nao sinto que esteja sendo punido.
1 Sinto que posso ser punido.
2 Sinto que estou sendo punido.

7) 0 N2ao me sinto desapontado comigo mesmo.
1 Sinto-me desapontado comigo mesmo.
2 Sinto-me aborrecido comigo mesmo.
3 Eu me odeio.

8) 0 Nao sinto que seja pior que qualquer outra pessoa.
1 Critico minhas fraquezas ou erros.
2 Responsabilizo-me o tempo todo por minhas falhas
3 Culpo-me por todas as coisas ruins que acontecem.
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9

W~ o

Nao tenho nenhum pensamento a respeito de matar.

Tenho pensamentos sobre me matar mas nao os levaria adiante.
Gostaria de matar.

Eu me mataria se tivesse uma oportunidade.

L0)

W N = O

Nao costumo chorar mais que o habitual.

Choro mais agora do que costumava fazer.

Atualmente choro o tempo todo.

Eu costumava conseguir chorar, mas agora ndo consigo, mesmo que queira.

)

0 Nao me irrito mais agora que em qualquer outra época.

1 Fico molestado ou irritado mais facilmente do que costumava.

2 Atualmente sinto-me irritado todo tempo.

3 Absolutamente ndo me irrito com as coisas que costumavam irritar-me.

12)

0 Nao perdi o interesse nas outras pessoas.

1 Interesso-me menos do que costumava pelas outras pessoas.
2 Perdi a maior parte do meu interesse nas outras pessoas.

3 Perdi todo o meu interesse nas outras pessoas.

L3)

0
1
2
3

Tomo decisdes mais ou menos tdo bem como em qualquer outra época.
Adio minhas decisdes mais do que costumava.

Tenho maior dificuldade em tomar decisdes mais do que antes.

Nao consigo mais tomar decisdes.

L4)

W= O

Nao sinto que minha aparéncia seja pior do que costumava ser.
Preocupo-me por estar parecendo velho ou sem atrativos.

Sinto mudancas permanentes em minha aparéncia que me fazem parecer sem atrativos.
Considero-me feio.

L5)

W N —= O

Posso trabalhar mais ou menos tdo bem quanto antes.
Preciso de um esforgo extra para comegar qualquer coisa.
Tenho que me forgar muito até fazer qualquer coisa.

Nao consigo fazer nenhum trabalho.

L6)

WN—= O

Durmo tdo bem quanto de habito.

Nao durmo tdo bem quanto costumava.

Acordo 1 ou 2 horas mais cedo do que de habito e tenho dificuldade de voltara dormir.
Acordo varias horas mais cedo do que costumava e tenho dificuldade de voltar a dormir.

L7)

W= O

N3o fico mais cansado que o habito.

Fico cansado com mais facilidade do que costumava.
Sinto-me cansado ao fazer quase qualquer coisa.
Estou cansado demais para fazer qualquer coisa.

L8)

W N = O

Meu apetite ndo esta pior do que de habito.
Meu apetite ndo é tdo bom como costumava ser.
Meu apetite esta muito pior agora.

Nao tenho mais nenhum apetite.
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L9)

0 Nao perdi muito peso se ¢ que perdi algum ultimamente.
1 Perdi mais de 2,5 Kg.

2 Perdi mais de 5,0 Kg

3 Perdi mais de 7,5

Estou deliberadamente tentando perder peso, comendo menos ( ) Sim () Nao.

20)

0 Nao me preocupo mais de habito com minha saude.

1 Preocupo-me com problemas fisicos, como dores e aflicdes no estomago ou prisdes de
ventre.

2 Estou muito preocupado com problemas fisicos e ¢ dificil pensar em muito mais que isso.
3 Estou tdo preocupado com meus problemas fisicos que ndo consigo pensar em outra coisa.

21)

0 Nao tenho observado qualquer mudanga recente em meu interesse sexual.
1 Estou menos interessado por sexo do que costumava.

2 Estou bem menos interessado em sexo atualmente.

3 Perdi completamente o interesse por sexo.

TOTAL:



)

2)

3)

4)

5)
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ANEXOF

Questionario de Avaliacido do Experimento

O (A) Sr.(a) sentiu alguma dor relacionada a posi¢ao do exame ?

O (A) Sr. (a), caso necessario, voltaria para fazer este exame ?

O (A) Sr. (a) poderia repetir trés das palavras que disse durante uma das etapas deste

exame ?

O (A) Sr. (a) gostaria de perguntar algo sobre o exame ?

D¢ uma nota de 0 (ruim) a 10 (excelente) para a sua impressao deste exame:



