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Adquisicio i analisis d’imatges de ressonancia magnética funcional del projecte
Ecokitchen

Resum

La Ressonancia Magnética funcional (RMf) és una técnica d’imatge amb multiples aplicacions mediques
que permet obtenir imatges estructurals i funcionals del cervell. No obstant aix0, igual que succeeix
amb altres tecniques d’'imatge, les imatges obtingudes mitjangcant RMf requereixen una analisi i un
processament addicional de les imatges per poder extreure’n informacié precisa que pugui ser
utilitzada en diagnosis i posteriors estudis medics. En el present treball, es descriu la utilitzacié de la
técnica de RMf en I'estudi neurologic “Ecokitchen”, en el qual s’ha adquirit I'activitat cerebral de
diversos pacients de Parkinson mentre realitzaven una serie de tasques especifiques. El proposit
d’aquest projecte ha estat el desenvolupament dels principals passos que comporta un experiment de
RMf, disseny, adquisicié i I'aprenentatge i aplicacié del software BrainVoyager, especialitzat en el
processament i analisi d’imatges, el qual ens ha permés el tractament i correccié de les imatges
obtingudes. L’aplicacié d’aquest software és fonamental per extreure la veritable activitat cerebral del
pacient, minimitzant possibles artefactes i distorsions de les imatges. Analitzant 'activitat cerebral de
30 participants s’ha pogut extreure diferents resultats i conclusions sobre la localitzacié d’aquesta

activitat.

Finalment, aquest estudi destaca la rellevancia de la tecnica de RMf i la importancia de la utilitzacié

d’un software d’analisi d'imatges adequat per a futurs estudis biomeédics i de recerca.
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Resumen

La Resonancia Magnética funcional (RMf) es una técnica de imagen con multiples aplicaciones médicas
que permite obtener imdagenes estructurales y funcionales del cerebro. No obstante, igual que sucede
con otras técnicas de imagen, las imagenes obtenidas mediante RMf requieren un analisis y un
procesamiento adicional para poder extraer informacién precisa para su uso en diagnosis y posteriores
estudios médicos. En el presente trabajo, se describe la utilizacién de la técnica de RMf en el estudio
neuroldgico “Ecokitchen”, en el cual se ha adquirido la actividad cerebral de varios pacientes de
Parkinson mientras realizaban una serie de tareas especificas. El propdsito de este proyecto ha sido el
desarrollo de los principales pasos que conlleva un experimento de RMf, disefio, adquisicién y el
aprendizaje y aplicacion del software BrainVoyager, especializado en el procesamiento y andlisis de
imagen, el cual nos ha permitido el tratamiento y correccidn de las imagenes obtenidas. La aplicacion
de este software es fundamental para extraer la verdadera actividad cerebral del paciente,
minimizando posibles artefactos y distorsiones de las imagenes. Analizando la actividad cerebral de 30

participantes se ha podido extraer resultados y conclusiones sobre la localizacidn de esta actividad.

Finalmente, este estudio pone en evidencia la relevancia de la técnica de RMf y destaca la importancia
de la utilizacidn de un software de andlisis de imagenes adecuado para futuros estudios biomédicos y

de investigacion.
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Abstract

Functional Magnetic Resonance (fMR) is an imaging technique with multiple medical applications
that allows structural and functional study of the brain. However, as other imaging techniques, it
requires additional analysis and treatment of the images to extract accurate medical and biological
information to be used in diagnosis and medical studies. In the present study, we used fMR for
neurological studies of the brain activity of several Parkinson’s patients while performing several
tasks, a project called Ecokitchen. The purpose of my work has been to develop the main steps of
an fMRI experiment, design, acquisition and learn and use a specialized software designed for
image processing and analysis, called BrainVoyager. This program is able to minimize artifacts and
distortions of the brain images obtained by fMRI, which has been essential to extract genuine data
and obtained reproducible results. After analysing the brain activity of 30 participants we can

extract some results and conclusions about the localization of this activity.

Finally, this study outlines the relevancy of fMR technique and the importance of the use of proper

image analysis software for future biomedical and research studies.
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Glossari

RM-Ressonancia Magnética

MRI-Imatge de Ressonancia Magneética
RMf-Ressonancia Magnética Funcional
IRMf-Imatge de Ressonancia Magnética Funcional
PET-Tomografia per Emissié de Positrons

SPECT- Tomografia Computada per Emissié d’un sol Fotd
ICNAS- Institut de Ciéncies Nuclears Aplicades a la Salut
GLM-Model Lineal General

VTC-Curs de Temps de Volum

FMR-Funcional Magnetic Ressonance

VMR- Volume Magnetic Ressonance
TAC-Tomografia Axial Computada

EEG- Electroencefalograma

3D- 3 Dimensions

2D-2 Dimensions

JPD- “Juvenile Parkinson’s Disease”

PD- “Parkinson’s Disease”

LRRK2-Mutacio genética

HRF- Funcié de la Resposta Hemodinamica

TR- Temps de Repeticid

TE- Temps d’Eco o de resso

FOV- Camp de visio

EPI- Imatge Planar d’Eco

BOLD- Dependéncia del Nivell d’Oxigen Sanguini

T- Teslas

MPRAGE- Magnetization Prepared Rapid Acquisition Gradient Echo

GRE- Mapes de Gradient de camp

RF- Radiofrequencia

CSF- Liquid Cefaloraquidi

DICOM- Digital Imaging and Communication in Medicine
FT-Transformada de Fourier

IFT- Transformada de Fourier inversa

IA- Alineacid inicial

FA-Alineacid posada a punt
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AC-Comissura anterior
PC-Comissura posterior
AP-Punt anterior

PP- Punt posterior

LP- Punt esquerra

RP- Punt dreta

IP- Punt inferior

SP- Punt superior

TAL- Talairach

OLS-Minims quadrats ordinaris
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1. Introduccio

Els humans tenim un cervell altament desenvolupat, capac de realitzar raonaments, tenir consciéncia
i processar emocions complexes. Destaquen pel seu desig d'entendre el mén que els envolta, sobre el
qual influeixen i volen comprendre.

El cervell és I'element central del sistema nervids dels humans. El cervell controla activitats
fonamentals per la vida com ara el batec del cor, parpellejar etc, i activitats conscients, com

el pensamenti |'abstraccid. Aquests processos cognitius constitueixen la menti sén objecte
d'estudi de la psicologia.

Cada vegada més, es realitzen estudis amb |'objectiu de comprendre les funcions del cervell,
especialment es treballa en arees com laintel-ligencia artificial, la neuropsicologia i la neurociéncia

cognitiva.

Les técniques d’imatge funcional (tomografia per emissié de positrons (PET), tomografia computada
per emissié d’un sol fotd (SPECT), ressonancia magneética funcional (RMf) i espectroscopia), permeten
veure quines parts del cervell s’estimulen i quins sistemes nerviosos treballen segons les accions que
realitzem. Gracies a aquestes técniques, podem veure imatges en viu del sistema nervids central i del

cervell. A més a més, sén tecniques no invasives.

Aquest projecte s’ha realitzat en el centre de recerca ICNAS (Institut de Ciencies Nuclears Aplicades a
la Salut) de la Universitat de Coimbra durant una estada de 5 mesos de practiques. S'emmarca dins
d’un projecte anomenat Ecokitchen, el qual té per objectiu I'estudi de malalties neurologiques, com
sén el Huntington i el Parkinson. Tots els pacients d’aquest estudi sén sotmesos a diverses tecniques
d’adquisicio d’'imatges tals com la ressonancia magnética funcional (RMf), la tomografia per emissié de

positrons (PET) i I'espectroscopia.

Dins I’Ecokitchen, aquest projecte es centra en la part d’adquisicié i analisi de les imatges de
ressonancia magneética funcional de pacients que pateixen Parkinson. Es treballa amb pacients en tres
estadis diferents, Parkinson juvenil, Parkinson inicial i finalment per Parkinson adquirit per mutacid
genética. A més a més, per tal de poder fer un estudi comparatiu amb evidéencies també es necessita

un grup de control.

En aquest projecte es dona a conéixer la teoria basica sobre les imatges de ressonancia magnetica

cerebrals, els processos d’adquisicid i analisi i I'exemple practic del projecte Ecokitchen. Finalment, es

presenten els principals resultats i conclusions del treball.
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1.1. Objectius

Aguest treball té per objectiu adquirir i analitzar les dades dels pacients per al projecte Ecokitchen.
Aguest objectiu té varies etapes implicades o subobjectius tals com, el disseny del protocol d’adquisicié
de dades, la propia adquisicio i el posterior analisis de les imatges obtingudes. A continuacid, es

descriuen alguns dels aspectes més importants de cada subobijectiu.

Disseny dels protocols en el procés d’adquisicio. Per tal d’estimular el cervell i aconseguir activitat
cerebral vinculada a diferents regions del cervell, el pacient realitzara una série de tasques que veura
en una pantalla. El pacient realitza les tasques mitjangant un “joystick”. Aquest conjunt de tasques

s’anomena disseny o protocol.

Minimitzar artefactes en el procés d’adquisicio. Per obtenir bones imatges, simplificar-les i facilitar el
posterior analisi d’aquestes, s’ha d’evitar el maxim possible qualsevol artefacte que provingui de
I'escaner o del pacient, un exemple podria ser el moviment del cap que realitza el pacient durant

I'adquisicié de dades.

Tractament de les imatges en el procés d’analisi i pre-processat. El proposit és aconseguir “netejar” la
imatge que s’obté directament de I'equip de ressonancia magnetica, la qual podem definir com a
“bruta” en un principi, pel fet que conté informacié que no ens interessa com soroll o altres artefactes.
Per tal d’eliminar aquests artefactes o minimitzar-los al maxim sense perdre la informacié que
realment ens interessa, es realitzen una série de passos de pre-processat i s’apliquen analisis
estadistiques de manera que finalment es pugui observar la veritable activitat del cervell que es vol

estudiar. Aquest tractament de la imatge es realitza amb el software BrainVoyager.

Les dades extretes en aquest treball s’utilitzaran per realitzar un estudi comparatiu entre diferents
pacients i malalties per tal d’extreure’n resultats i conclusions que s’exposaran en un article amb

I'objectiu d’avancar i aportar nous coneixements dins la comunitat cientifica.
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1.2. Abast

Com s’ha esmentat anteriorment, I'objectiu principal d’aquest projecte és I'adquisicid i el tractament
de les imatges de ressonancia magnetica funcional de pacients amb Parkinson per a contribuir en el

diagnostic i el tractament de la malaltia.

Primerament, cal entendre el funcionament d’una ressonancia magnetica i els passos a seguir per
realitzar un bon enregistrament de les dades. Per tant, és molt important tenir un bon protocol o

disseny de la sessid de ressonancia magnetica a la qual se sotmetra el pacient.

Un protocol és la definicié d’un seguit de tasques que ha de realitzar el pacient on es busca estimular
diferents parts del cervell. Mentre el pacient realitza |a tasca, es capturen imatges de I'activitat cerebral

i del sistema nervios en diverses fases del protocol.

Per aconseguir una bona analisi és necessari un seguit de passos de pre-processat que es realitzen
amb el software, BrainVoyager, especialitzat en imatges funcionals de ressonancies magnetiques del

cervell.

Un primer pas de I'analisi, consisteix en la correccié de la distorsi6 geometrica de les imatges.
Seguidament, es realitza un pre-processat on s’apliquen diversos filtres que eliminen el soroll, com per
exemple, el moviment del cap del pacient o la deriva de base. A continuacid, es necessita un co-registre
entre les imatges anatomiques i funcionals del mateix pacient per poder estudiar les activacions
cerebrals superposades a I'anatomia del mateix individu. Després, es transformen les imatges a un
espai anomenat Talairach per tal de normalitzar-les i poder localitzar I'activacié. Finalment, es creen
els arxius anomenats VTC (Curs de Temps de Volum). Les dades adquirides directament de |'escaner
s’'emmagatzemen en arxius STC (Curs de Temps de tall), aquestes dades transformades a un espai 3D
normalitzat s’anomenen VTC. Sobre aquests arxius VTC s’aplica el metode estadistic anomenat GLM
(General Linear Model), per tal d’observar la veritable activitat del cervell per posteriorment estudiar-

laiinterpretar-la.

Per la realitzacié del projecte, s’ha fet una recerca d’informacié bibliografica consultant diferents
llibres, pagines web i articles cientifics per internet. També s’ha realitzat un curs online de la Universitat
de Colorado sobre la introduccié als principis de IRMf. Totes aquestes fonts d’'informacié estan citades
a la bibliografia de la qual s’han obtingut coneixements que es troben en el desenvolupament del
treball.

Com a metodologia, aquest treball comporta un alt grau de col-laboracié de diferents persones amb
disciplines com la psicologia i I'enginyeria. La psicologia intervé en I'etapa d’entendre i interpretar la

relacid entre la funcionalitat de diferents regions del cervell del pacient amb I'activitat que presenta.
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Mentre que I'enginyeria permet dur a terme el procediment necessari per obtenir els resultats de

I'activitat cerebral. Ambdds amb I'objectiu de I'lavang del coneixement cientific.
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2. Imatges de ressonancia magnetica cerebrals

El cervell és un organ en forma ovoidal situat a I'interior del crani que regeix el funcionamenti la vida
dels éssers vius. També és el centre supervisor del sistema nervids. Esta format fonamentalment per
neurones que formen el teixit nervios. Es 'estructura més complexa de I'organisme i es troba unida al

cerebel i al tronc cerebral que formen I’encéfal, acabant en la medul-la espinal.

El cervell de I'ésser huma esta format per cent mil milions de cél-lules anomenades neurones. Les
neurones son cel-lules nervioses que no es poden reproduir i es comuniquen entre elles per senyals
electrics i quimics. A través dels senyals eléctrics s’alliberen els neurotransmissors, que com el seu nom
indica, tenen la funcié de transmetre informacié entre neurones. Les interconnexions entre neurones
es donen a través del procés de sinapsis, formant una xarxa estructural de neurones extremadament

complexa.

El cervell necessita nutrients cerebrals, oxigen i glucosa, per realitzar la seva funcié. La seva funcié
principal és el control i la coordinacid. Es el responsable del control dels moviments i de les funcions
corporals (funcionament del cor, control de la temperatura corporal, etc.). També és el responsable de

les emocions, la memoria i I'aprenentatge.

L'escorca cerebral presenta dos hemisferis, el dret i 'esquerra. Les diferencies funcionals entre els
hemisferis sén minimes i només en algunes poques arees s'han pogut trobar diferéncies en quant al
funcionament. Cada hemisferi, de manera general, esta dividit en 4 lobuls tal i com mostra la Figura
2.1

ILobul
occipital

Figura 2.1. Representacio del cervell amb cada lobul delimitat amb diferents colors. [4]
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Cada lobul és I'encarregat de diverses funcions que controla el cervell, tot seguit s’esmenten les

principals funcions de cadascun:

-Lobul Frontal: Controla I'atencid, el pensament abstracte, el comportament i les reaccions fisiques i

de personalitat.

- Lobul Parietal: Es un area involucrada en les sensacions, I’audicid, el llenguatge i la cognicié espacial,

és a dir, 'adquisicio i organitzacié del coneixement sobre I'ambient que ens envolta.

- Lobul Temporal: Es el ldbul més petit. Controla la percepcié visual, i el reconeixement de colors.

També controla la memoria visual i auditiva, el llenguatge i part de I'audicid i la parla.
- Lobul Occipital: Totalment dedicat a la visi6.

Es pot concloure que tot el que pensem fem i deixem de fer, s’esdevé en el nostre cervell. L'estructura
d’aquest organ determina les nostres possibilitats, les nostres limitacions i el nostre caracter; som el

nostre cervell.

2.1. Ressonancia magnetica (RM)

L'obtencidé d’'imatges de ressonancia magnética cerebrals es realitza amb un equip de ressonancia
magnetica (RM) de manera no invasiva. Aquestes imatges poden proporcionar informacié de
I'estructura interna del cervell, de la seva composicid i fins i tot, de la seva funcionalitat. Existeixen tres
plans diferents en les quals es poden obtenir aquestes imatges, el pla coronal, sagital i axial, els quals

es poden veure representats a la Figura 2.2.

Coronal Sagittal

[ R
2 X

Figura 2.2. Pla coronal, sagital i axial d’imatges de ressonancia magnetica cerebrals. [1]

Les imatges cerebrals es poden separar en dues categories principals, imatges estructurals i imatges

funcionals.
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Les imatges estructurals s'utilitzen per al diagnostic de malalties i lesions. Per exemple, s'obté una
imatge estructural per estudiar els efectes d'un accident o per visualitzar un vessament cerebral, ja que
s'observa una imatge “estatica” de I'estructura del cervell. Existeixen diverses modalitats per a la
realitzacié d'imatges estructurals, les quals inclouen la tomografia axial computada (TAC), la

ressonancia magneética (MRI), i la tomografia per emissié de positrons (PET).

Les imatges funcionals del cervell sén utilitzades per estudiar els processos cognitius i afectius. En
aquest cas s’obtenen mesures de |'activitat del cervell en les regions que estan relacionades amb la
tasca que realitza el pacient durant I’adquisicié de dades. Les modalitats que existeixen sén el PET, la
imatge de ressonancia magnetica funcional (RMf), [Ielectroencefalografia (EEG) i la

magnetoencefalografia ( MEG).

Quan es vol obtenir imatges de ressonancia magneética, és important equilibrar una resolucid espacial
i temporal adequades. La resolucié temporal esta determinada per la rapidesa amb qué s'adquireix
cada imatge individual. Mentre que la resolucié espacial determina la nostra capacitat per distingir els

canvis en una imatge en diferents localitzacions espacials.

Les imatges estructurals, tenen una alta resolucié espacial, pero baixa resolucié temporal, ja que sén
només una imatge estatica. S'utilitzen per a distingir entre diferents tipus de teixits com la matéria

grisaila materia blanca. Es poden distingir també els limits anatomics.

Les imatges funcionals tenen menor resolucid espacial i per aixo sén imatges més borroses que les
estructurals. No obstant aix0, tenen major resolucié temporal, i per tant, es poden utilitzar per

relacionar canvis del senyal amb manipulacions fetes en I'experiment durant un periode de temps.

La Figura 2.3 mostra un exemple de les resolucions espacials i temporals per a diferents tipus de
técniques d'imatge. Cadascuna proporciona un tipus de mesurament del cervell diferent. Observem
gue en l'eix X, es té la resolucié temporal de milisegons (ms) a dies, i en I'eix Y, tenim la resolucié
espacial de microsegons(us) a centimetres (cm). Es pot veure que totes les técniques cobreixen les
resolucions espacials a |'escala de centimetres, és a dir, poden ser utilitzats per a estudiar xarxes del

cervell a gran escala.
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Figura 2.3. Grafic de les resolucions espacials i temporals per a diferents tipus de técniques

d’'imatge. [1]

Cal destacar la técnica de BOLD IRMf (Blood Oxygenation Level Dependent o Dependéncia del Nivell
d’Oxigen Sanguini) sobre les altres perque també es pot utilitzar per estudiar mapes funcionals ja que
presenta una resolucid espacial més extensa. Aquesta propietat fa que sigui una técnica molt
prometedora per I'adquisicié d’imatges funcionals, basant-se en la deteccid dels canvis de nivell de

I'oxihemoglobina i la desoxihemoglobina tal i com s’explica en I'apartat 2.5 del treball.

2.2. Ressonancia magnetica funcional (RMf)

Anteriorment s’ha esmentat que existeixen diverses técniques d’adquisicié d'imatge. Aquest projecte,
pero, es centra en I'adquisicid d’imatges a través de la tecnica de ressonancia magnetica funcional
(RMf). La ressonancia magneética funcional (RMf) és una tecnica que té per objectiu I'estudi de I'activitat
cerebral. Un experiment de RMf és funcional en el sentit que es mesura de forma continua en el temps,
és a dir, mesura el mateix volum cerebral diverses vegades durant un periode de temps. Per tant, la
diferéncia entre la RMf i la RM és que la RMf pren una seqliéncia d'imatges en el temps, per I'estudi
de la funcionalitat del cervell. En canvi, la RM pren una imatge estatica per I'estudi de I'estructura i

composicié del cervell.
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Figura 2.4. Sequiéncia d'imatges adquirides en el temps en un experiment de IRMf. [1]

Per entendre I'estructura d’un experiment de RMf és necessari esmentar que existeix una jerarquia.
Aquesta jerarquia s'observa a la Figura 2.5 i s’estructura de la manera que s’explica a continuacié. Un
experiment de RMf pot estudiar molts temes i cadascun dels subjectes o pacients poden ser escanejats
en diverses sessions. Cada sessio consisteix en una o diverses execucions, i en cada execucid
s’adquireixen volums cerebrals (3D) que es divideixen en talls (2D). Cada tall presenta un gruix de tall i
cadascun conté molts voxels. Els voxels sdn volums cubics que abasten tot I'espai tridimensional en
una imatge, en aquest cas, del cervell. Existeix el pixel, que és en 2D, i el voxel és I'equivaléncia en 3D.
El voxel és la unitat fonamental amb la qual es treballa en la ressonancia magnetica funcional. De cada
voxel se’n pot extreure el que s'anomena una serie temporal, que és el senyal enregistrat al llarg del

temps en cadascun d’ells. Cada volum cerebral consisteix en aproximadament 100.000 voxels.

Figura 2.5. Jerarquia que segueix un experiment de IRMf. [1]

Un cop es coneix I'estructura que segueix un experiment de RMf, per portar-lo a terme, és necessari
saber els diferents passos que s’han de seguir, des del disseny de I'experiment fins a |’obtencié de
I'activitat cerebral. Aquests passos estan esquematitzats, de manera general, a la Figura 2.6. El primer

gue s’ha de fer és crear un disseny experimental relacionat amb I'estudi que es vol realitzar. El seglient
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pas és l'adquisicié de dades i reconstruccid, etapa on s’obtenen les imatges. Seguidament, aquestes
imatges adquirides han de ser pre-processades amb la finalitat de corregir artefactes o soroll que
puguin presentar. En aquest bloc s’hi troben processos com la correccié del temps d’escanejat, la
correccié del moviment del cap del pacient, el procés de co-registre d’imatges, normalitzacions i
diversos filtratges. Finalment, es realitza I'analisi de dades. Hi ha tres objectius principals en I'analisi de
dades de RMf, la localitzacio, la connectivitati la prediccié. La primera d'elles, la localitzacié, determina
quines regions especifiques del cervell estan actives durant la realitzacié de la tasca que fa el pacient.
El segon objectiu és la connectivitat, és a dir, determinar com les diferents regions del cervell estan
connectades entre si. Finalment, la prediccio, és relacionar I'activitat cerebral d'una persona per predir

el seu comportament, estat de salut, etc.

| Experimental Design

l | }
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- - Preprocessing Data Analysis

Ir Slice-time Localizing
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Spatial .
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Figura 2.6. Esquema dels passos que segueix un experiment de RMf. [1]

Es pot concloure que la RMf és una area moltinteressant i actualment cada vegada té més aplicacions,
tant en el camp d’investigacié com en la tasca clinica. Pel que fa al mén de la recerca, les aplicacions
més emergents actualment és en I'estudi de malalties i trastorns neurologics com la malaltia
d'Alzheimer, la depressio, el dolor cronic, I'ansietat, la malaltia del Parkinson etc. En la practica clinica,
una de les moltes aplicacions que existeixen, és utilitzar-ho de manera pre-quirdrgica per crear mapes
amb les lesions a operar i aixi reduir les complicacions post-operatories. Dins la comunitat cientifica,

actualment existeixen molts articles sobre diferents aplicacions de la RMf.
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2.3. Parametres d’adquisicié en RMf

Els principals parametres que es seleccionen per I'adquisicié de dades que més afecten al contrast i
resolucié de les imatges son el TR, el TE, el nombre de talls, el gruix del tall, la mida de la matriu de
mostreig i el camp de visié (FOV). A continuacio s’expliquen els parametres esmentats amb més
detall:

-Temps de Repeticié (TR): Es el temps que es tarda en adquirir un volum cerebral sencer (3D).
Per tant, tots els talls en 2D que es fan d’'un volum han d'estar continguts en un mateix TR. Si
s’augmenta el valor de TR, és possible introduir més talls per volum. Aix0, implica una millora de la
relacio senyal /soroll (SNR), la qual es defineix com la proporcié existent entre la poténcia del senyal
gue es transmet i la poténcia del soroll que la corromp. Per contra, es disminueix la resolucié
temporal empitjorant la capacitat de detectar activacions cerebrals, ja que en aquest cas, hi ha menys

dades en el temps. Es suggereix utilitzar un valor entre 1500 i 3000 ms.

-Temps d’eco o resso(TE): Es la suma del temps d’aplicacié del pols de radiofreqiiéncia que emet I'equip
de ressonancia magneética i el temps de la recepcié del senyal d’eco. Es suggereix utilitzar un valor de

30 ms per escaners de 3 Teslas.

-Nombre de talls: El volum cerebral en 3D es divideix en un nombre de talls en 2D. Si s'augmenta el
nombre de talls es cobreix una major regié del cervell i es tenen més dades per fer una millor
correccié del moviment. No obstant aixo, I'augment del nombre de talls requereix un augment del

TR amb la conseqiiéncia de la disminucio de la resolucié temporal.

-Gruix del tall: Els talls en 2D que es realitzen del volum cerebral tenen un gruix determinat i tots els
talls han de tenir el mateix per una mateixa adquisicid. Si s'augmenta el gruix del tall es millora la
cobertura del cervell pero disminueix la qualitat i resolucid de les dades per a la realitzacié de la

correccié de moviment. Es suggereix utilitzar un valor de 3 a 4 mm.

-Mida de la matriu de mostreig i camp de visié (FOV): Es la mesura del cervell que es troba dins de la
imatge. Idealment, la mida de la matriu s'hauria de fixar en conjunt amb la mida del camp de visid i
el gruix del tall per aconseguir voxels isotropics o propers a isotropics, la qual cosa permet millorar la

correccié del moviment.

A la Figura 2.7 es pot observar un exemple de camp de visié d’uns 192mm i una mida de la matriu de
64x64. El quocient entre el camp de visid i la mida de la matriu resulta en el gruix del tall, el qual és de

3mm. En aquest cas, s’aconsegueix tenir un voxel isotropic de 3x3x3mm.
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Field of View (FOV)

(e.g. 192 mm)
(e.g., 3 mm)
Matrix Size
(e.g., 64 x 64) 3 mm
In-plane resolution 3mm 3 mm
192 mm /64 =3 mm .
Voxel Size

Figura 2.7. Parametres d’adquisicié, camp de visié (FOV), mida de la matriu, gruix de tall i mida de

voxel. [1]

2.4. Adquisicio d’imatges amb un equip de ressonancia magnetica

Un cop escollits el parametres necessaris per a I'obtencié d’'imatges funcionals, ja es pot comencar amb
la seva adquisicid. L'adquisicid de les imatges es realitza gracies a un equip de ressonancia magnetica.
Tal i com es pot veure a la Figura 2.8, un equip de ressonancia magnetica esta constituit per diverses

parts. A continuacié es descriuen els principals components:

-Un electroimant de grans dimensions, suficientment gran perqueé s’hi pugui introduir una persona o
part d’ella. Aquest electroimant presenta un camp magneétic estatic molt potent. En general, aquest
pot variar entre 1,5 i 7 Teslas. Un escaner molt comu és el de 3 Teslas, el qual comporta un fort camp

electromagnetic.

- Un sistema emissor de radiofreqiiéncia, el qual té la funcié d’emetre ones de radiofreqtiéncia similars

a les d’'una emissora de radio.
-Un sistema per fer canviar el camp magnétic rapidament, conegut com a gradients.

-Una bobina o antena que es disposa al voltant de la zona anatomica que s’ha d’estudiar del pacient i
serveix per recollir el senyal de radiofreqliéncia emeés pel nostre cos. Existeixen diferents tipus en funcié

de I'estudi a realitzar (genoll, crani, etc).

- Una llitera on col-locar el pacient perqué pugui entrar a I'escaner.
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-Un ordinador on poder processar els senyals rebuts del cos huma i poder generar les imatges.

MRI Scanner Cutaway

Frequency
oil

Patient
Tabl

Gradient
Coils

Magnet

Figura 2.8. Parts d’un equip de ressonancia magneética. [6]

El procediment que es segueix per la realitzacié d’'una prova de ressonancia magnetica comenga amb
la col-locacié del pacient sobre la llitera. Abans d’introduir el pacient dins I’escaner, es necessaria una
antena (o bobina de superficie,) la qual es disposa al voltant de la part anatomica a estudiar del pacient,
en el cas d’aquest projecte, del cap. Un cop el pacient es troba a l'interior de I'escaner, els nuclis
d’hidrogen del nostre organisme s’alineen amb el camp magneétic existent que produeix I'electroimant
gue conté l'escaner. Tots els atoms amb un nombre imparell de protons o neutrons, presenten aquest
fenomen fisic, no obstant, es va elegir I'Hidrogen per la seva alta preséncia en el cos huma i el seu
elevat senyal de ressonancia. Els nuclis d’Hidrogen (o protons), poden ser vistos com esferes
carregades positivament que presenten un moviment d’espin, és a dir, que sempre estan girant sobre
el seu eix, i la direccié de I'eix de gir d’aquest moviment, és el que s’alinea amb el camp magnetic. En
absencia de camp magnétic extern, els moments magnetics nuclears dels nuclis d'hidrogen estan
orientats a l'atzar, de manera que s'anul-len entre si. Al aplicar el camp magnetic, els nuclis s’alineen

amb el camp tal i com mostra la Figura 2.9.
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Figura 2.9. Nuclis d’Hidrogen. En abséncia d’un camp magneétic (a) En preséncia d’'un camp magnétic (b). [1]

Un cop els nuclis d’Hidrogen del nostre organisme s’han alineat amb el camp magnétic extern,
s’emeten una seérie de senyals de radiofreqiiéncia (RF), gracies al sistema emissor de radiofreqiiéncia,
amb |'objectiu de desestabilitzar els nuclis préeviament alineats. Un cop desapareixen els senyals de RF,
els nuclis tornen a la seva posicié d’alineament, retornant I’energia adquirida en forma d'impuls de
radiofreqiieéncia. Aquest impuls, I'anomenem senyal i es mesura en els temps T1 i T2. Aquest procés
s’anomena relaxacio. El senyal és adquirit per I’antena col-locada al cap i enviada a un ordinador de
I'equip perque pugui ser processada. Gracies als gradients, els quals permeten variar el camp magneétic,
es poden diferenciar diferents parts de l'interior del cervell, ja que cada teixit respon de diferent
manera a 'excitacid. Per tant, el teixit pot ser caracteritzat per dos temps de relaxacié diferents (T1 i
T2). T1 és el temps necessari perqué els protons d’Hidrogen, que han estat rotats, retornin a la seva
direccié longitudinal o d’equilibri (temps de relaxacié longitudinal). Els protons es realineen amb el
camp magneétic extern. Mentre que T2 és el temps necessari perque els protons perdin la coheréncia

de fase (desfasament) i es relaxin en la seva direccié transversal (temps de relaxacié transversal).

La relaxacié en I'eix longitudinal, seqiiéncia T1, permet representar adequadament I’'anatomia de la
part del cos escanejada, perd sén poc sensibles als canvis patologics. Per altre banda, la relaxacié en
I'eix transversal, seqlieéncia T2, és molt sensible als canvis patologics, és a dir, a aquells canvis

morfologics que son senyal de malaltia, com per exemple, un tumor. En canvi, no mostren tan bé

I’'anatomia.

Tal i com es pot observar en la Figura 2.10, a la imatge de I’esquerra, seqliéncia T1, es pot observar
gue els teixits amb un alt contingut de greix, per exemple, la matéria blanca (part del sistema nervids
central composta de fibres nervioses cobertes de mielina) apareixen brillants, i compartiments plens
d’aigua, com els ventricles, on s’hi troba el liquid cefaloraquidi (CSF), apareixen foscos. Aixo és bo per
demostrar I'anatomia. Per contra, a la imatge de la dreta, seqiencia T2, es pot veure que els
compartiments plens d’aigua, els ventricles que contenen CSF, apareixen brillants i els teixits d’alt
contingut de greix com la matéria blanca apareixen foscos. Aixo es bo per la demostracio de la patologia

ja que la majoria de lesions (no totes) s’associen amb un augment en el contingut d’aigua.
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Ventricles cerebrals

Figura 2.10. Imatges de ressonancia magnética del cervell. (a) Sequéncia T1 (b) SeqiénciaT2. [1]

Per aconseguir sequiiencies T1 o T2, cal parlar de dos parametres ja esmentats, el TR (temps de
repeticio), per tant, la quantitat de temps que hi ha entre cada pulsacié de radiofreqiiéncia, i el TE
(temps d’eco), temps entre |'aplicacié del pols de radiofreqliencia i la recepcio del senyal d’eco. Gracies
a la variacio d’aquests dos parametres es pot escollir si obtenir una seqiiencia T1 o T2. Siel TRi el TE
sén molt curts s’obtindra una imatge en T1. En canvi, si el TR i el TE sén molt llargs s’obtindra una
imatge en T2. Per tant, la diferencia entre les dos seqliéncies depen del tipus de polsos de

radiofreqiiencia utilitzats i del temps que hi ha entre ells.

Existeix un altre tipus de seqiiéncia, anomenada T2*, la qual és interessant en experiments de
ressonancia magnetica funcional (RMf). T2* és I'efecte combinat de T2 i heterogeneitats locals en el
camp magnetic. Aquestes heterogeneitats poden ser el resultat de defectes intrinsecs del propi imant
o de distorsions de camp produits pel teixit o altres materials col-locats dins del camp. T2* és sensible
al flux i a I'oxigenacié, i és per aquesta rad que s’utilitza en procediments com el BOLD IRMf (Blood
Oxygenation Level Dependent o Dependéncia del Nivell d’Oxigen Sanguini), el qual es basa en la
deteccié dels canvis de nivell de I'oxihemoglobina i la desoxihemoglobina. Aquest métode s’explica en

detall a I'apartat segient.
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2.5. Tecnica d’adquisicié d’imatges funcionals: BOLD IRMf

El metode BOLD (Dependéncia del Nivell d’Oxigen sanguini) IRMf és la técnica estandard que s'utilitza
per a generar imatges en estudis de ressonancia magnética funcional (RMf). Aquest metode funciona

detectant canvis en I'oxigenacio de la sang i en el flux sanguini en resposta a I'activitat neuronal.

Quan l'activitat neuronal augmenta, hi ha una major demanda d'oxigen, i com a conseqiiéncia, un
augment del flux de sang. Es important tenir en compte que aquest métode no mesura directament

I'activacié neuronal, siné que mesura el consum d'oxigen de les neurones actives.

L'oxigen es subministra a les neurones a través de I'hemoglobina en els globuls vermells capil-lars.
L'hemoglobina és diamagnética quan és oxigenada per0 paramagnética quan és desoxigenada.
L'efecte BOLD esta relacionat directament amb la concentracié de la desoxihemoglobina, ja que la
presencia d’aquesta en els globuls vermells de la sang crea distorsions locals de camp magnétic dins i
al voltant dels vasos sanguinis. Aquestes distorsions provoquen canvis de fase en els protons, i aquests

canvis, sdn detectats amb les seqliencies T2*.

El procediment comenca amb I'activacié neuronal i s’espera que I'oxigenacié de la sang disminueixi
amb l'activacio, pero la realitat és una mica més complexa. Hi ha una disminucié momentania de
|'oxigenacio de la sang immediatament després d’augmentar l|'activitat neural, conegut com el "dip"
inicial en la resposta hemodinamica. La resposta hemodinamica, com el seu nom indica, és la funcié
gue representa la dinamica de la sang a l'interior de les estructures sanguinies. El “dip” inicial, és seguit
d’un periode on augmenta el flux sanguini, no només a un nivell en qué es compleix la demanda
d'oxigen, sind sobrecompensant aquesta demanda. Aixo vol dir que I'oxigenacid de la sang en realitat

augmenta després de |'activacié neuronal tal i com es mostra en la Figura 2.11.

Basic State Onset of neural activity Activated 5tate
o ¢ o0 0 o0 0o o 00 oo
00 0 000 ©09% 000 0004 990,
Oxygen consumption Local blood flow increased
8] ted Hb
® Oxygenate DeoxyHb increased DeoxyHb decreased
@ Deoxygenated Hb BOLD signal decreased BOLD signal increased

Figura 2.11. Etapes de la concentracié d’"Hemoglobina oxigenada i desoxigenada en sang segons |’activitat

neuronal. [7]
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Els pics de flux de sang duren uns 5-6 segons i seguidament decauen de nou a la linia de base després
d'aproximadament uns 25 segons. Aquest decaiment sovint és acompanyat d'un post-estimul o
“undershoot”, causat per la combinacio de la reduccié del flux de sang i un augment del volum sanguini.

Ala Figura 2.12 s’observa un exemple d'una funcié de resposta hemodinamica en el procés BOLD.

% MR Signal Change

/"—F_—_ﬂq

Tene (seconds)

Figura 2.12. Funcio de la resposta hemodinamica. [8]

Podem definir doncs, que un experiment de ressonancia magnetica funcional consisteix en una
sequencia d'imatges de ressonancia magneética, on es poden estudiar els patrons d'oxigenacio del

cervell a través del temps per detectar activitat cerebral.

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH
Escola d'Enginyeria de Barcelona Est

19



Memoria

3. Disseny del projecte Ecokitchen (RMf)

3.1. Protocol

L'objectiu de fer un disseny experimental o protocol és induir a un subjecte certs estats psicologics que
es volen estudiar i detectar els senyals del cervell relacionats amb aquests estats. Quan es dissenya un
protocol es controla qué presentar i quan. S’han de tenir en compte un nombre de consideracions

psicologiques i estadistiques, i també diverses variables.
Hi ha dos tipus de variables a tenir en compte a I’hora de dissenyar un protocol:
-Les variables de cada persona: manipulades al llarg del temps, on cada subjecte té el seu propi control.

-Les variables entre persones: Diferents caracteristiques a nivell de persona com per exemple I'edat, la

identitat de grup, la presencia o no d’una malaltia etc.

En el projecte Ecokitchen es distingeixen tres grups dins dels participants malalts de Parkinson i dos

grups dins dels participants sans del grup de control. Es classifiquen en els grups seglients:

-“Juvenile PD (JPD)”: A aquest grup hi pertanyen aquelles persones joves que comencen a presentar
alguns simptomes de la malaltia. La gran majoria es solen trobar al voltant dels 30 anys

aproximadament.

-“PD onset (PD)”: En aquest segon grup s’hi troben aquelles persones que comencen a presentar
simptomes de la malaltia del Parkinson, igual que el grup anterior. En aquest cas pero, els pacients es

troben al voltant dels 50 anys aproximadament.

-“Mutacio genetica (LRRK2)”: El tercer grup sén les persones que presenten una mutacié genetica del

gen LRRK2, i també comencen a presentar simptomes de la malaltia.

-“Grup control”: Finalment, es necessita un grup de control amb persones que no presentin cap
simptoma de la malaltia ni tampoc cap mutacié genetica relacionada amb el Parkinson. Aquest grup es
necessari per poder fer comparacions entre pacients malalts i sans, de manera que es puguin extreure

resultats i conclusions amb certa validesa de I'estudi. Aquest grup es divideix en pacients joves i vells.

Tots els pacients de Parkinson es troben en un estadi inicial de la malaltia pero es diferencien en I'edat
o en presentar o no el gen LRRK2. Aquesta classificacié dels pacients és Util en el camp d’estudi que fa

referéncia a la psicologia, ja que es té en compte en posteriors interpretacions de |’activitat cerebral
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resultant entre grups. Pel que fa a I'estudi enginyeril es pot generalitzar la classificacid de pacients en

dos grans grups, malalts (PD) i sans o grup de control (GC).

Per representar aquesta nomenclatura esmentada anteriorment, informaticament es segueix
I'estructura que s’explica a continuacid. Cada subjecte és anomenat amb el codi ECOXXXNN, on les X’s
corresponen a les tres inicials en majuscules del nom i dos cognoms del pacient. Mentre que les N’s es
refereixen al nimero de pacient, és a dir, s’assigna un niumero a cada subjecte en ordre ascendent de
realitzacié de I'experiment. Després, cal classificar-los en els diferents grups esmentats anteriorment.
Per fer-ho, s’afegeixen les abreviatures JPD (Juvenile PD), PD (Parkinson onset), LRRK2 (mutacio
geneética), YC (Young Control) i OC (Old Control).

Un exemple de nomenclatura podria ser el seglient:

-Pacient: MARINA GARCIA PRAT,

-Grup: Primer pacient amb “Juvenile PD” que realitza I'experiment.
-Nomenclatura: ECOMGPO1_JPD

Aquesta nomenclatura dels pacients s’utilitza en totes les proves que es realitzen a cada pacient dins
del projecte Ecokitchen, les quals son, RMf, PET i espectroscopia. Aquest projecte pero, es centra en

la part funcional, és a dir, RMf.

Pel que fa a la creacié del protocol a la part funcional del projecte Ecokitchen, s’ha creat un protocol
gue utilitza un context real, la cuina, la qual requereix d’activitats i d’habilitats de la vida quotidiana.
Existeixen dos tipus principals basics de protocols o dissenys, el primer s'anomena de blocs o “Block
design” i el que fa és agrupar esdeveniments similars en blocs. Per contra, el segon és el disseny
d’esdeveniments relacionats o “Event-related”, on, com el mateix nom indica barreja els
esdeveniments enlloc d’agrupar-los. En el cas d’aquest projecte s’ha creat un protocol “Block design”
amb 3 condicions o tasques separades per fases de repos o linies de base tal i com el que es representa

alaFigura 3.1.
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Figura 3.1. Exemple d’un disseny experimental “Block design”. [5]

Aquest disseny consta de dos variables, la variable de cada persona, la qual correspon a la realitzacié
de les tres tasques, mentre que la variable entre subjectes és la presencia o no de la malaltia del

Parkinson.

Per poder posar en practica aquest disseny de protocol en el projecte "EcoKitchen", s'ha creat un
escenari virtual amb el software de realitat virtual Vizard - versié 5.0 (WorldViz), implementat en un PC
amb una pantalla de resolucié de 1680x1050. Els participants experimenten I'escenari d'una cuina i
utilitzen un joystick per moure’s per I'escena. L'experiment inclou un periode d'adaptacio previ a la
tasca i 3 tasques diferents, les quals, presenten un grau creixent de dificultat executiu. La durada total
de cada tasca és d’uns 10-15 minuts. A continuacid s’expliquen les activitats que cal realitzar en

cadascuna de les tasques.
Tasca 1:

Es pretén que el participant prepari una tassa de llet calenta amb cafe soluble, tot seguint un ordre
especific en la seva execucié. A la part superior de la pantalla, s’indica els elements a utilitzar i I'ordre
en que fer-ho; aquesta indicacié roman sempre a la pantalla, com s’observa en la Figura 3.2. Per tant,

el compliment de la tasca no depén de la memoria de 'usuari.
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Faca uma caneca de leite quente com nescafe.

Tasca 2:

Es pretén, com abans, que el participant prepari una tassa de llet calenta amb café soluble, seguint un
ordre especific en la seva execucid. En la tasca 2, s’afegeix una distraccié durant el temps de realitzacio
de la tasca. El participant haura de tenir en compte una olla d'aigua que es troba al foc i que bullira
diverses vegades, a |'atzar. Cada vegada que aix0 passi, el participant rep instruccions per apagar el foc
i ho ha de fer el més rapid possible. A la part superior de la pantalla, trobem les indicacions de les

tasques a realitzar, aquest cop, més complexes que la tasca 1, tal i com s’observa a la fFigura 3.3.
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Faca uma caneca de leite quente com nescafée.
Desligue a chaleira sempre que comecar a ferver.

it

Figura 3.3. Representacid virtual de I'escenari on s’indica la realitzacié de la segona tasca. (Font: virtual Vizard)

Tasca 3:

Igual que en les anteriors tasques, es pretén que el participant prepari una tassa de llet calenta amb
cafe soluble, seguint un ordre especific en la seva execucid. En la tasca 3, s’introdueix una nova
activitat. El participant ha de preparar simultaniament el café i unes torrades amb mantega, de manera
gue tots dos plats sén preparats al mateix temps. Igual que en la condicid 2, el participant haura de
tenir en compte I'olla al foc i rapidament apagar-la quan indica I’avis. Talment com les anteriors, les

indicacions es troben a la part superior de la pantalla com en la Figura 3.4.
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Faca uma caneca de leite quente com nescafé e torradas com manteiga.
Desligue a chaleira sempre que comecar a ferver.

QRO0O0 v 10/ R Y0V (/%

—

Figura 3.4. Representacid virtual de I'escenari on s’indica la realitzacié de la tercera tasca. (Font: virtual Vizard)

Les variables extretes d’aquestes tasques sén de naturalesa temporal i de naturalesa numeérica (n2

d’errors). S'observen en el diagrama de blocs que es mostra a continuacid, Figura 3.5.
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Variables resultats a analitzar

Variables de naturalesa

temporal
Temps total que Temps de distraccid
dura la tasca(10-15 (Apagar el foc de I'olla
minuts) guan indica I'avis)

Variables de naturalesa
numeérica (n2 d'errors)

Temps d'execucio de la
tasca (tassadelleto
torradesamb mantega). Pot
ser gque el pacient no pugui
finalitzar la tasca.

Errors d"anticipacic o
impulsivitat (Ex.el
participant vol treure
l'olla delfoc abans

d'hora)

Errors datencid -
trampejar l'ordre correcte
de les diferents etapes de

preparacic de latascao
triar elements no
necessaris per Fexecucid

de la tasca.

Figura 3.5. Representacid esquematica del tipus de variables a analitzar resultants de les execucions de les

tasques. (Font: Elaboracio propia)

En el cas de la tasca 3 s’haurien d’afegir les dos variables de temps seglients:

- Diferéncia entre el temps d'execucié de la tasca A i la tasca B, on la tasca A correspon a la preparacio

del cafe i la tasca B a la preparacio de les torrades amb mantega.

- El temps de connexio entre la tasca A i B.

Per ultim, cal especificar que aquestes tasques no sén sempre executades en el mateix ordre, 1, 2, 3,
sind que s’han d’executar de manera aleatoria en cada execucié. Per fer-ho, es creen diverses
sequiencies, les quals executen les tres tasques en ordres diferents. Podem fer 6 combinacions
diferents amb les 3 condicions o tasques. Per tant, cada pacient, tindra una seqiiencia diferent en cada

execucio, i per descomptat entre diversos pacients també. La rad d’aquestes sequéncies és evitar el
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maxim possible les derives de baixa freqliencia o “drifts”, és a dir, canvis del senyal causats per soroll

fisiologic o del mateix escaner.

Quan s’obté el senyal, no es pot distingir qué és senyal i que és soroll o deriva de baixa freqiencia. Si
representem graficament I'experiment en blocs obtindriem alguna cosa semblant a la Figura 3.6 on es
mostren les tasques 1,2 i 3 en blocs i per ordre, i la senyal de deriva de baixa freqliencia representada

amb la linia vermella ascendent.

Figura 3.6. Representacid de I'experiment en blocs i la deriva de baixa freqiiéncia (linia vermella). (Font:

Elaboracié propia)

Quan s’aplica la funcié de la resposta hemodinamica (HRF) combinada amb el senyal de deriva de baixa

freqliéncia, s’obtindria un senyal similar al que es mostra en la Figura 3.7.

Figura 3.7. Senyal de la HRF combinat amb el senyal de deriva de baixa frequiéncia. (Font: Elaboracié propia)

Si no es modifica I'ordre de les seqliéncies, no es pot saber si aquesta deriva, la qual fa que el senyal
augmenti de manera ascendent, és causada pel fet que la tasca 3 comporta més dificultat que les altres
dues, i la segona més que la primera. Per aquesta rad, s’ha d’alterar I'ordre de les tasques en cada

execucio i sessio.
3.2. Procediment per I'adquisicio de les imatges

Un cop s’ha creat el disseny o protocol que s'implementara, per poder comengar amb la sessio
d’adquisicio de dades, el primer pas és la recepcié del pacient. El pacient ha de ser sotmes a un estudi

psicologic i a un qulestionari de compatibilitat magnetica amb la finalitat de confirmar o descartar
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I'existéncia de circumstancies que puguin posar en perill la seva salut i/o reduir la qualitat de les
imatges a obtenir. S’ha d’informar al pacient de tot allo que es consideri important per la correcte
realitzacio de I'exploracid, en aquest cas, és necessari que el pacient realitzi les tasques del protocol
abans de realitzar la prova real, de manera que no li puguin sorgir dubtes en el moment de I'exploracié.
Abans d’introduir el pacient a I'escaner, en el cas que el pacient porti ulleres, se li obsequiaran uns
oculars amb la seva graduacid perqué pugui veure correctament la pantalla amb les instruccions de les
tasques. Seguidament, s’introdueix el pacient dins de I’'escaner de la ressonancia amb I'antena
col-locada al cap. Un cop el pacient esta preparat, cal seleccionar els parametres que s’utilitzaran per
aquell estudi especific. A part dels parametres especifics per I'estudi, una dada important a introduir
és el pes exacte del pacient, ja que I'equip el tindra en compte per calcular la taxa d’energia que pot
absorbir. Amb tots els parametres necessaris introduits a I'equipament d’enregistrament de dades i
amb el pacient a punt, ara si, ja es pot comencar I'adquisicié de dades. Primer de tot es selecciona el
protocol de I'estudi i es comenga la prova, la qual de manera general, es divideix en dues parts. La
primera part, té una duracié d’uns 6 minuts i és quan s’adquireixen les imatges estructurals del pacient.
Durant aquest periode de temps, el pacient no ha de realitzar cap tasca, simplement ha de restar estirat
en repos el més immobil possible. La segona part seria on es recullen les dades funcionals. Té una
duracié bastant més prolongada que la primera, pot durar entre hora i hora i mitja. Durant aquest
periode de temps, el pacient ha de realitzar 3 execucions amb 3 tasques cadascuna d’uns 10 minuts

aproximadament. Depenent del rendiment del pacient, durara més o menys.

L'esquema que es presenta a continuacid mostra de manera resumida i esquematica els passos

explicats anteriorment, Figura 3.8.
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Estudi de compatibilitat
magnética del pacient

l

‘ Seleccid dels parametres d"adquisicic ‘

l

Seleccid del protocol ‘

l

Adquisicic de les imatges
amb l'equip de ressonancia
magnética

2.Adquisicid de les dades
funcionals (3 execucions
amb 3 tasques de 10 minuts
cadascuna)

1.Adquisicid de les imatges
estructurals (6 minuts).El pacient
no ha de realitzar cap tasca.

Figura 3.8. Representacié esquematica dels principals passos a seguir per I'adquisicié d’'imatges cerebrals en el

projecte Ecokitchen. (Font: Elaboracio propia)

3.3. Parametres d’adquisicid utilitzats

En el projecte Ecokitchen, com qualsevol altre experiment de ressonancia magnética, s’han utilitzat els
parametres que s’han esmentat a |'apartat 2.3, parametres d’adquisici6 en RMf. A continuacié

s’expliciten quins valors s’han utilitzat per cada parametre i per quina raé.

Les imatges de ressonancia magnetica funcional (IRMf) s’han realitzat en un escaner de ressonancia
magneética de 3T Siemens TrioTim (Siemens, Erlangen, Alemanya). Per adquirir les imatges funcionals
s’ha utilitzat el contrast BOLD d'imatge planar d'eco (EPI, TR = 2000 ms, TE = 30 ms, 35 talls, mida del

voxel 3 x 3 x 3). El nombre total de volums depén del rendiment del pacient durant la realitzacio de la
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tasca. Idealment, ens agradaria tenir un TR i una mida de voxel el més petit possible, és a dir,
maximitzar la resolucié temporal i espacial, respectivament, pero aixo, fisicament no és possible. En el
cas d’aquest estudi es vol fer una analisi de connectivitati es tria un TR de 2000 ms. Aix0 és massa rapid
per cobrir la totalitat del cervell, de manera que es compromet la resolucié espacial i s’escull un voxel
isotropic de 3x3x3mm. Es decideix també “no gap”, és a dir, cap forat entre talls, de manera que es
necessiten 35 talls per cobrir la totalitat del cervell. Per descomptat, hi hauran participants amb cervells
més grans i es perdran algunes parts de I’'escorca temporal inferior, perd, en aquest cas, s’escull
comprometre la resolucié espacial. Existeix un altre terme que cal esmentar, “I'angle flip” el qual

s’utilitza per definir I'angle d’exitacié de la seqliéncia dels polsos d’eco en el camp.

Les imatges estructurals s’han adquirit en el mateix escaner 3 Teslas Siemens TrioTim MRI. La sessio
d'exploracid inclou una seqiiencia MPRAGE (Magnetization Prepared Rapid Acquisition Gradient Echo)
ponderada en seqiiencia T1 d'alta resolucid i s’ha mesurat amb un TR = 2530 mseg, TE = 3,42 mseg,
angle flip= 79, llesques individuals amb una mida de voxel de 1x 1 x 1 mm, FOV (camp de visid) 256 mm

i un gruix de tall d'1 mm, 176 volums.

També s’han adquirit mapes de gradient de camp (GRE) abans de cada seqliéncia de EPI-BOLD per
mapejar les distorsions geometriques. Els mapes de camp de la fase i de la magnitud sén adquirits amb
la mateixa orientacid i el mateix camp de visid 230mm, TR=400 ms, 37 llesques, |'espaiament resso, o
echo spacing de 0,5 ms, la resolucié de fase 100%, fase direccié de codificacié d'anterior a posterior
(+y), diferéncia de temps de resso o “echo time difference” de 2,46 msil’ample de banda en la direccié
de fase de 31,25 Hz.

Les tasques sén presentades al pacient en un monitor LCD (NordicNeurolab, Bergen, Noruega)
aproximadament a 156 cm de distancia del cap dels participants. El monitor pot ser vist a través d'un
mirall que es troba a sobre de la bobina. S’ utilitza una bobina de cap (Birdcage de 32 canals). El monitor
té una frequiencia de 60 Hz i dimensions de 698.40 x 392,85 mm. Els participants poden navegar de
manera activa a través de |'escena i seleccionar els elements mitjangant un joystick compatible amb
MR (Hybridmojo, Sant Mateu CA, EUA).

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH
Escola d’Enginyeria de Barcelona Est

30



Adquisicio i analisis d’imatges de ressonancia magnética funcional del projecte
Ecokitchen

4. Aplicacié del software BrainVoyager en el projecte

Ecokitchen

Un dels objectius principals en una analisi de dades de IRMf és eliminar tota aquella informacié que
conté la imatge, com soroll o altres artefactes que no ens interessen, per posteriorment poder
localitzar la veritable activitat cerebral del pacient durant la realitzacid de les tasques. Altres objectius
sén estudiar la connectivitat entre les diferents zones amb activitat cerebral i finalment, predir la
relacié d’aquesta activitat amb un estat de salut o comportament. Aquest apartat descriu els principals

processos d'analisi que es porten a terme per assolir aquests objectius.

L’analisi de les imatges adquirides que es descriu a continuacio, inclou passos de pre-processament tals
com la correccié de moviment del cap i I'aplicacid de filtres. Per tal de realitzar I'analisi de tot el cervell
amb les dades de multiples subjectes (analisi de grup), les dades es transformen a un espai comu
normalitzat, en aquest cas, a I'espai Talairach. Amb I'analisi de grup es poden extreure resultats de
I'estudi i posteriorment fer estudis comparatius entre pacients. Aquesta transformacio, implica el co-
registre dels conjunts de dades funcionals i anatomiques i una etapa de normalitzacié del cervell
anatomic. La transformacié de les dades funcionals a I'espai normalitzat, resulta en arxius de dades de
Curs de Temps de Volum (VTC). Finalment, s’aplica les analisis estadistiques en el subjecte individual i

en grups de subjectes.

Tots aquests procediments d’analisi son realitzats amb I’ajuda d’un software anomenat BrainVoyager,

el qual s’explica detalladament en el seglient apartat.

4.1. BrainVoyager

BrainVoyager [2] és un potent software per a la gestid i analisi de dades en neuroimatge. En un principi
va comencar sent una eina per a I’analisi de dades anatomiques i funcionals en MRI, pero al llarg dels
anys ha anat evolucionant fins a ser una eina d’analisi multi-modal per dades de RMf, EEG i MEG. El
software esta altament optimitzat i és facil d’utilitzar. S'executa en totes les principals plataformes
informatiques com sén Windows (7/8/10), Linux (per exemple Ubuntu, SUSE, Fedora) i Mac OS X (10.8
o superior). El software permet un facil intercanvi de dades entre plataformes, les dades analitzades
en una plataforma de Windows, per exemple, es poden moure a una altre plataforma, per exemple,

Mac OS X sense cap mena de problema. Existeixen versions de 32 bits, pero I'instal-lador per defecte
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proporciona un programa de 64 bits per tal de permetre I'analisi de grans conjunts de dades que
necessiten més de 3GB de RAM. Per tal d’obtenir la maxima velocitat en cada plataforma, BrainVoyager
s’ha programat en C++ amb rutines de processament altament eficaces numeéricament i

estadisticament.
En aquest projecte s’ha utilitzat la versié BrainVoyager QX 2.8.

El programa ofereix moltes caracteristiques basiques i d’altres més avancades, alguns exemples a

destacar que s’han utilitzat en la realitzacié d’aquest projecte sén les segiients:
- Rutines d’analisi en 2D i 3D altament optimitzades i extremadament rapides.

- Un conjunt complet d’eines de pre-processament eficient. Incloent la correccié de moviment, filtrat

passa alt i correccid del temps d’escanejat.
- Analisi de dades estadistiques utilitzant el model GLM (General Linear Model).
- Co-registre automatic de les dades funcionals amb dades anatomiques 3D d’alta resolucid.
-Multiplataforma C++ de suport (Pluguin), que permet estendre la funcionalitat de BrainVoyager QX.
- Normalitzacions volumetriques estandards com ara la transformacié de Talairach.

- Laversié de Windows és compatible amb interficies que permeten accedir a la majoria de llenguatges

de programacié com per exemple, C++, Visual Basic, Java i MATLAB.

BrainVoyager QX és, en conclusié, una multiplataforma completa integrada en un sol producte.

4.2. Creacio dels arxius

Un cop adquirides les dades necessaries per comencar I’analisi, el primer pas és crear els arxius FMR
(Funcional Magnetic Ressonance) i VMR (Volume Magnetic Ressonance) en el software BrainVoyager.
Com ja s’ha comentat a I'apartat d’adquisicio, es recullen 3 execucions de cada sessio, és a dir, de cada

pacient. Per tant, es crearan tres arxius FMR (Runl, Run2 i Run3), i un arxiu VMR.

Per poder treballar amb el software BrainVoyager es necessiten arxius DICOM (Digital Imaging and
Communication in Medicine), format de fitxer estandard reconegut mundialment per l'intercanvi de
proves mediques. Les dades que es recullen directament de I'adquisicié sén arxius IMA, que és el

format DICOM que utilitza Siemens. Al crear el primer arxiu FMR, automaticament el mateix software
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mostra I'opcié de reanomenar les dades de IMA a DICOM, de manera que Brainvoyager pugui
entendre-les i treballar amb elles. Un cop es tenen els arxius DICOM que es desitgen, ja es poden

comengar a crear els arxius amb els quals es treballara.

Des de I'opcié “Create Project Wizard” que ofereix BrainVoyager, es poden crear els arxius FMR. Es
seleccionen les opcions de projecte “FMR project” i “DICOM files”. A continuacid, apareix una finestra
on s’observen totes les dades recollides durant I'adquisicié agrupades per tipus de projectes. Es pot

observar a la Figura 4.1 que hi han 3 grups de FMR els quals corresponen a les 3 execucions per ordre.

First file of project Number of files Project type
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0002-0001-00001.dcm 176 VMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0003-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0004-0001-00001.dcm 37 AMR
— Runt
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0007-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0008-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0009-0001-00001.dcm 398 FMR(DMR) === Run2
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0011-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0012-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0013-0001-00001.dcm 323 FMR(DMR) === Ryn3

Figura 4.1. Llistat de tipus de projectes enregistrats en |'adquisicié de dades (Font: BrainVoyager).

El seglient pas, es definir els parametres escollits a I'etapa d’adquisicié de dades tals com el nombre

de talls el nombre de volums. S’observa ala

Figura 4.2, un exemple de projecte FMR, amb 35 talls, valor definit préviament, i un resum de les dades

del projecte que s’ha creat. Es repeteix el mateix procediment per les execucions 2 i 3.
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Project type:

Project name:

Data format:

Mumber of slices:

Mumber of volumes:

Dimensions:

FMR

ECOMFN13_PD_Runl.fmr

DICOM

35

460 (450 - 0)

456 % 456 [76 x 76]

 Branioysger QX
[

Optens Volumes Mehes Scese DWUDTI EEG-MEG Pluges Scrts View

o EpE e e E) .

©

Wondow  Help

Figura 4.2. Exemple d’un projecte FMR d’una execucié (Font: BrainVoyager)

Cal esmentar que per cada projecte FMR que es crea, s'obté un quadre de dialeg anomenat “FMR

Properties” on es poden visualitzar totes les propietats del projecte tal i com mostra la Figura 4.3. Es

necessari destacar I'apartat emmarcat en vermell on s’ha d’adjuntar el protocol corresponent a cada

execucio.

General information

NrOfSlices: 35 NrOfVolumes: 395

Data type: Float (4 bytes) NrOfSkippediiols: 0

Voxel resolution definition

Inplane ¥: 3,02632 mm Slice thick.: 3 i Verified
Inplane ¥: 3.02632 mm Gap thick.: 0 mm

Temporal resolution and slice timing definition

TR: 2000 ms Inter slice time: 57 ms |:| Verified
Referenced inplane (coplanar) AMR. file

File: COMyV05_IPD_Runi_firstvol_as_anat.amr [ Browse... ] [ Detach ]
Referenced protocol (PRT) file

File: ECOMVWO5_JPD Runtprt | Browse.. | [ Detach | [ Edite. |
[ POS info... ] [ Layout... ] [ Options... ] [ Close ]

Figura 4.3. Quadre de dialeg “FMR Properties” on s’observen totes les propietats d’un projecte FMR (Font:

BrainVoyager)
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Un cop es tenen els arxius FMR, s’ha de crear I'arxiu VMR. De la mateixa manera que abans, es
selecciona |'opcié “Create Project Wizard” perd aquest cop s’escull VMR com a tipus de projecte i
igualment “DICOM files”. Es selecciona I'agrupacié d’arxius VMR. Finalment, s’obté el resum amb les
caracteristiques del projecte creat. El resultat d’un projecte VMR és el que s’observa a la Figura 4.4. Un

cop es tenen els 3 arxius FMR i I'arxiu VMR creats ja es pot comengar a realitzar I'analisi.

Project tvpe: VMR
Project mame: BOOMFNLS PDowmar

Dwta format: DICOM

orv B RYESES @6

Mumber of shoes: 176

Dimermases: 256 & 256

Figura 4.4. Exemple d’un projecte VMR (Font: BrainVoyager)

4.3. Correccio de la distorsio EPI

K-space és un concepte abstracte que es refereix a una matriu de dades i que conté les dades que
s’adquireixen directament de I’escaner de ressonancia magneética. Hi ha diferents formats d'adquisicio
de dades en I'espai “k-space”. Un d'ells, es diu imatge planar d'eco (EPI), que basicament és mostrar
I'espai “k-space” en una mena de quadricula cartesiana com la que es mostra en la fFigura 4.5. La

distorsio geomeétrica d’aquestes imatges, s’'anomena distorsié EPI.

i
I

Figura 4.5. Representacio grafica de la trajectoria EPI. [1]
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Durant I'adquisicié es fan una serie de mesures utilitzant una trajectoria EPI i s’obté una imatge en
I'espai “k-space” tal i com es mostra a la part esquerra de la figura 4.6. S’observa que no es pot veure
cap imatge cerebral, sind que tan sols es veu una imatge en blanci negre sense cap estructura definida.
Per aquesta rad, aquestes dades han de ser sotmeses a una funcié o formula matematica com és la
Transformada de Fourier Inversa (IFT), d’aquesta manera es pot moure la imatge de I'espai “k-space”
al'espai de la imatge o “image space”. Finalment s'obté una imatge del cervell tal i com es mostra a la
part dreta de la Figura 4.6. Aixi és com es pot utilitzar el senyal d'un escaner de RM i reconstruir una
imatge del cervell. Per contra, per passar de “imatge space” a “k-space” s’aplica la transformada de

Fourier (FT).

k-space Image space
ky IFT y
= —
o — — T X

Figura 4.6. Transformacio de la imatge del espai “k-space” a “imatge space” y viceversa aplicant la Transformada

inversa de Fourier. [1]

La correccid de la distorsid EPI serveix per corregir distorsions geomeétriques causades per diferents
artefactes. Es un pas moltimportant ja que si no es realitza correctament, dificulta processos posteriors
com en el cas del procés de co-registre. El procés de co-registre ens permet visualitzar les imatges
funcionals (FMR) superposades amb les imatges anatomiques (VMR) del mateix l'individu. Si la
correccié de la distorsid no és correcte, la superposicié de les imatges funcionals i anatomiques no
coincideix i aixdo comporta un mal analisi. En aquest cas, s’hauria de rectificar la correccié de la distorsio

geomeétrica per aconseguir un bon alineament entre imatges.

La principal causa de la distorsié geometrica és la falta d'homogeneitat de camp magnetic residual, la
gual, fa que els pixels de la imatge planar canviin de lloci no estiguin on haurien d'apareixer. Si les faltes
d'homogeneitat sdn prou dolentes, s’obtenen resultats amb grans distorsions de la imatge. Per reduir
els efectes de les distorsions del camp magnétic es segueix el seglient procediment. En primer lloc, es
calcula un mapa de fase a partir de la informacié de les dades de fMRI. Aquest mapa ens dona una
estimacio de les regions on hi ha una falta de homogeneitat. A continuacid, s’ajusta un polinomi 2D al

mapa de camp i es converteix en un mapa de canvi de pixel, de manera que els pixels desplacgats sén
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reubicats per tal de corregir les faltes d’homogeneitat. Aquest metode s’Tanomena modificacié de pixels

(Jezzard and Balaban, 1995), gracies al qual es pot obtenir una imatge sense distorsié geometrica.

Amb el software BrainVoyager, aquesta correccié es pot realitzar com una etapa de pre-processament
amb I'eina “anatabacus”. L'eina “anatabacus” utilitza el métode de modificacié de pixels esmentat

anteriorment.

Inicialment es necessita crear dos arxius FMR de la mateixa manera que s’han creat els arxius FMR de
les 3 execucions. Aquests dos arxius corresponen a la magnitud i a la fase de les imatges. El primer arxiu
gue es crea és el que correspon a la magnitud. En I'eleccié de grups de projectes s’ha d’escollir com a
magnitud el primer grup de 37 talls que es troba per sobre de cada projecte de FMR, tal i com es
selecciona a la Figura 4.7. S’ha de tenir en compte que en aquest cas el nimero de talls s’ha de

modificar a 37. Finalment s’obté el resultat que es mostra a la Figura 4.8.

First file of project Number of files Project type
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0002-0001-00001.dcm 176 VMR
— Magniue
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES* * -0004-0001-00001.dcm 37 AMR == Fgse
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0005-0001-00001.dcm 460 FMR (DMR)
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES* * -0007-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES~* -0008-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0009-0001-00001.dcm 398 FMR (DMR)
NUNESAMARIA*FATIMA SIMOES** -0011-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0012-0001-00001.dcm 37 AMR
NUNES*MARIA*FATIMA SIMOES** -0013-0001-00001.dcm 323 FMR (DMR)

Figura 4.7. Llistat de tipus de projectes enregistrats en I'adquisicié de dades (Font: BrainVoyager)

Project type: FHIR
Froject name:  ECOMFNLS _PD_Ruml_magn.fmr
Data format:  DICOM
Mumber of shoes: 37
Musber of vobmes:  1{1-0)

Dmengonz: Fix 76

Figura 4.8. Exemple de projecte FMR corresponen a la magnitud (Font: BrainVoyager)
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Seguidament, s’ha d’utilitzar I'eina Pluguins que ens proporciona BrainVoyager. Aquest Plugin
proporciona un mitja per ampliar les capacitats computacionals de BrainVoyager QX. S’ha d’escollir
I'opcio “fmr2vmrpluguin”, la qual s’utilitza per mapejar el cervell extret en VMR a la magnitud FMR que
és el format que I'eina “anatabacus” demana. Tot seguit apareix el quadre de dialeg que es mostra en
la Figura 4.9 on s’ha d’assignar I'opcié 2 que indica : VMR a FMR. Per realitzar aquest pas es necessita

tenir obert I'arxiu VMR creat anteriorment i el nou arxiu FMR de la magnitud al mateix temps.

Please select a mapping:
1. FMR. -= VMR
2. VMR -=FMR
3. FMR. -= FMR

2

Ak

Figura 4.9. Quadre de dialeg fmr2vmrpluguin (Font: BrainVoyager)

El seglient pas, és crear el segon arxiu FMR, el qual correspon a la fase. S’escull ara, el segon grup de

37 talls i de la mateixa manera que amb la magnitud es crea el projecte obtenint el resultat que es

mostra ala
Figura 4.10.
S e R T S,
First file of project Number of files Project type
NUNES * MARIA * FATIMA SIMOES* * -0002-0001-00001.dem 176 VMR
NUNES>MARIA* FATIMA SIMOES** -0003-0001-00001.dem 37 AMR
NUNES» MARIA * FATIMA SIMOES* * -0005-0001-00001.dcrm 450 FMR (DMR)
NUNES*MARIA* FATIMA SIMOES* * -0007-0001 00001 .dcm 37 AMR
NUNES *MARIA * FATIMA SIMOES* * -0008-0001-00001.decm 37 AMR
NUNES* MARIA*FATIMA SIMOES** -0009-0001-00001.dem 38 FMR (OMR)
NUNES” MARIA AFATIMA SIMOESA * -0011-0001 00001 dcm 37 AMR
NUNES *MARIA* FATIMA SIMOES* * -0012-0001-00001 dem 37 AMR
NUNES» MARIA“FATIMA SIMOES* * .0013-0001 -00001.dcm 323 FMR (DMR)

Figura 4.10. Exemple de projecte FMR corresponen a la fase (Font: BrainVoyager)
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Un cop es tenen tots els arxius FMR, és a dir, la magnitud, la fase i I'arxiu de I'execucié (EPI file), ja es
pot procedir a la correccié de la distorsié geometrica. Altre vegada amb I'eina Pluguins, s’escull aquest
cop, I'opcid “anatabacus”. Seguidament s’obre una pantalla on s’han d’especificar els parametres de
la correccié que es vol fer i s’han de carregar els tres arxius esmentats anteriorment. Aquests

parametres han estat establerts i especificats en el procés d’adquisicid i son els seglients:

- “Unwarped phase image”, s'utilitza quan hi ha fortes vores visibles en |la imatge de la fase enlloc de

transicions suaus.
- Ample de banda de codificacio de fase (Hz/Px): 31,25 Hz.
- La direccio d’adquisicio : +y (d’anterior a posterior)

- Diferéncia de temps d'echo en milisegons. Per Siemens és un valor per defecte, TE2-TE1 =7,57-
5,11=2,46ms.

Un cop es tenen tots els parametres necessaris, es carreguen els tres arxius FMR i s’executa la
correccio. Finalment s’obté I'arxiu FMR de I'execucio corregit (undistort.fmr), com la
Figura 4.11.

Figura 4.11. Exemple d’arxiu FMR d’una execucio corregit geomeétricament (Font: BrainVoyager)

4.4. Correccid d’intervals de temps d’escanejat

Per construir un volum cerebral es mostregen multiples talls del cervell en diferents instants de temps
fins a cobrir la totalitat del cervell. Un volum cerebral complet s’adquireix dins del temps de repeticié

(TR) el qual va des de centenars de milisegons fins a diversos segons. En aquest projecte s’utilitza un
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TR de 2 segons. Aquests talls sén adquirits seqliencialment, de manera que la part superior del cervell
podria ser mostrejat un o dos segons més tard que la part inferior, i aix0 és una cosa que s’ha de

corregir ja que la sincronitzacid exacta pel que fa a la presentacié de I’estimul és crucial.

Aquests retards d’adquisicié entre talls individuals provoquen canvis temporals significatius en el
volum 3D complet entre la resposta hemodinamica esperada i la mesura real. Es a dir, les respostes
hemodinamiques de les llesques individuals sén adquirides en diferents punts de temps, tal i com
s’observa a la part superior de la Figura 4.12, produint una aberracié en les dades
escanejades (part inferior de la Figura 4.12). En els cursos de temps observats de les
respostes hemodinamiques, s’observa que els talls adquirits posteriorment arriben a la seva maxima
amplitud abans que els altres. Com a conseqiiéncia, aquest fet pot comprometre la fiabilitat i el poder
de I'analisi de séries temporals, la qual cosa resulta en una menor sensibilitat per detectar les

activacions cerebrals.
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Figura 4.12. |l-lustracié del problema del temps d’escanejat. [10]

Per compensar aquests retards, s’utilitza el métode de correccid de temps d’escanejat. Aquest métode,
el que fa, és tornar a alinear temporalment el tall individual a un tall de referéncia utilitzant un meétode
de remostreig apropiat. Per aconseguir aquest alineament, es proposen diferents métodes

d’interpolacié de dades, incloent la interpolacid lineal, la sinc i per spline cubica.
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Per realitzar aquesta correccidé en BrainVoyager s’obre la pestanya “Analysis, FMR Data pre-processing”
i s’obté el quadre de dialeg de la Figura 4.13. Es seleccionen els tres primers passos de pre-processat
seguents:

- Correcci6 d’intervals de temps d'escanejat
- Deteccié de moviment i correccid
- Filtre temporal passa-alt

EMR Data Preprocessing . = e S S
Preprocessing options
[] Mean intensity adjustment
Slice scan time correction
30 motion correction
[ spatial smoothing
Temporal filtering

I.Aduanced :=:>I [ Cancel I[ GO ]

Figura 4.13. Quadre de dialeg “FMR Data pre-processing de BrainVoyager”. (Font: BrainVoyager)

Si s’obre I'opcié “Advanced”, es troben totes les caracteristiques que es poden modificar per cada
procés com s’observa a la Figura 4.14. En el cas de la correccid de temps d’escanejat, per defecte ens
marca I'opcié d’una interpolacié “Cubic spline”, en aquest cas es modifica i s’escull una interpolacié
per funcié sinc. Com ja s’ha esmentat, hi ha diferents metodes per interpolar i aquesta és només una
correccid per facilitar I’analisi i les interpretacions. Mai es sap el senyal real que es vol estimar, per tant,
no hi ha unarad principal per creure que un metode és millor que I'altre. Pero, estudis previs de recerca
sobre aquests metodes diuen que en general, la interpolacid sinc és millor que I'altre, per tant,

s'implementa el tipus d’interpolacid sinc.
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Preprocessing options

[T] Mean intensity adjustment

Slice scan time correction

30 motion correction

[] spatial smoothing

Temparal filtering

Output file options

Mew .STC prefix: st5ry SCSTBL_30MCTS_THPGLMFZe || Overwrite

Mew FMR fil2: [ pun1 undistort_SCSTEL_3DMCTS_THPGLME2c. fmr

Voxel resolution - critical for 30 motion correction

mm verified

e

Inplane X: 3.02632 mm Slice thick.: 3

Inplane ¥: 3.02632 mm Gap thick.: 0

General information

Slice scan time correction

Interpolation Slice scanning order
) Linear Ascending verified [slice time table]
~ Cubic spline nag VB facto 2

3D motion correction

[7] Reduced data
[] Create extended log file

) Trilinear interpolation

@ Trilinear f sinc interpolation

) Sincinterpolation (very slow) Maowie
Spatial smoothing
Gaussian filter FWHM: (4 | [ _|mm Pixel

Space domain

T
m
I
i

al

2
Ul
I
C

Temporal filtering

MrOfSlices: 35 MrOfVolumes: 480 el

sines/fcosines Options. ..

@ data points

High-pass (GLM-Fourier): 2
Temporal resolution and slice timing information

TR: 2000 ms Inter slice time: 57 ms [ verified [ Gaussian - FwHM: 0.0015 | secs

20

Figura 4.14. Quadre de dialeg “Advanced” de I'opcié “FMR Data pre-processing”. (Font: BrainVoyager)

4.5. Deteccidé de moviment i correccio

El moviment del cap que presenta el pacient durant I'adquisici6 de dades és, probablement, el
problema més greu a corregir, ja que és inevitable en els estudis de ressonancia magnetica funcional.
Per descomptat, tots els subjectes que participen en un estudi de ressonancia magnetica funcional
reben instruccions de no moure’s, pero és impossible mantenir completament immobil el cap durant

uninterval de temps de 1 a 2 hores, temps aproximat que pot durar la prova. Aquest, és un problema

greu en 'apartat de I'analisi estadistica de les dades, ja que se suposa que cada voxel representa una
ubicacid Unica en el cervell. Si el subjecte es mou, la serie temporal d'un sol voxel representaria un

senyal derivat de diferents parts del cervell i aix0 s’ha de corregir.

El principi de la correccié de moviment és I'estimacié dels parametres de moviment basats en un volum
de referéncia o imatge objectiu. La imatge objectiu es defineix per ser la primera (o significant) imatge

enla serie de temps IRMf. Posteriorment, s’apliquen els parametres de moviment estimats a les dades,
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de manera que es pot realinear la serie temporal d’imatges del cervell a la imatge objectiu o de
referencia. La realineacid s'aplica mitjancant la transformacié de cos rigid. Aquesta transformacio
assumeix que la forma i la grandaria dels volums que han de ser co-registrats son els mateixos, i que
una imatge pot serigualada espacialment a un altre per la combinacié de tres parametres de translacié
(en mm) i tres de rotacid (capcineig, balanceig, guinyada; en graus o “pitch, roll, yaw”) els quals sén

mostrats a la Figura 4.15.

Yaw

Pitch

Roll y

Figura 4.15. Representacié dels tres parametres de rotacio en els eixos cartesians. (Font: Aldebaran

documentation)

En el quadre de dialeg “Advanced” de I'opcié “FMR Data pre-processing” de BrainVoyager QX vist préviament
en la figura 4.14, hi ha diferents opcions disponibles que permeten adaptar el métode de la
correccio de moviment a les necessitats de I'estudi que es vulgui realitzar. En primer lloc, es pot
triar entre tres diferents métodes d'interpolacio: trilineal, sinc, o una combinacié de trilineal per
a la deteccié de moviment i de sincronisme per a la seva correccié. Mentre que el cost de calcul
de la interpolacié sinc és molt elevat, la interpolacié trilineal suavitza lleugerament les dades

espacialment. Per tant, es recomana utilitzar 'opcio "interpolacié trilineal / sinc" (opcié per

defecte) per evitar el problema d'induir efectes borrosos no desitjats en les dades, preservant al
mateix temps, un temps de calcul raonable. A més a més, en el quadre de dialeg d’opcions que

es troba a I'apartat de "Correccié de moviment 3D” (

Figura 4.16), es poden adaptar encara més parametres. En la correccié de moviment de les execucions
2 i 3 és necessari utilitzar aquesta opcid. En I'apartat “Use other FMR for intra-session alignment”,
emmarcat en vermell a la figura 36, permet escollir el volum de referéncia al qual s’alinearan els
conjunts de dades de les execucions 2 i 3. Aquest, ha de ser el primer volum (firstvol) o un altre FMR
de la primera execucié. Es important destacar el fet que aquesta opcié no serveix per alinear conjunts

de dades de diferents sessions, ja que no és capag de corregir facilment grans desajustos.
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s 3D Motion Correction Options | P
Reference volume, intra-session alignment Alignment of T1 saturated first volume for FMR-VMR. coreg
Reference volume: |1 |5 f398

| Align T1 saturated first velume FMR.

| Use other FMR. for intra-session alignment

- FMR file: ECOMFN13_PD_RunZ_firstval.far oo
idistort_SCSTEL_30MCTS_THPGLMF2c. fmr - [, |

General options Parameter estimation for a volume

Force 2D motion correction Maximum number of iterations: 100

Skip woxels with intensity lower than: 100 | Start with params from last volume

Figura 4.16. Quadre de dialeg de “3D Motion Correction”. (Font: BrainVoyager)

Per cada execucio s’obté un grafic on es mostren els 3 parametres de translacio i els 3 parametres de

rotacié. En el cas de I’execucid o Runl s’obté un grafic similar a la Figura 4.17.

Rigid Body Motion Parameters - 3 Translations, 3 Rotations
3

Curve properties
B Translation X
Translation
B Translation £
Rotation X
B Rotation ¥
Rotation £

3
1 26 51 76101126151176201226251276301326351376401426451

Figura 4.17. Exemple de representacio grafica de la correccié dels 6 parametres de moviment per I'execucio 1.
(Font: BrainVoyager)

En el cas de les execucions 2 i 3, a diferencia de I’'execucid 1, cap parametre comenca des del 0, sind

gue comencen al voltant dels valors on la Ultima execucid ha finalitzat. Aixd no podria passar, per

exemple, si el participant s’hagués mogut durant I'interval de temps de dos execucions. Un exemple
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seria el que es pot veure a la Figura 4.18. Finalment, s’obté un conjunt de dades de moviment

corregides ("_3DMC.fmr") per cada execucié.

Rigid Body Motion Parameters - 3 Translations, 3 Rotations

Curve properties

B Tranclation X
Translation ¥

M Tranclation £
Rotation X

B Rotation ¥
Rotation Z

3
1 26 51 76 101126151176 201 226 251 276 301 326 351376

Figura 4.18. Exemple de representacié grafica de la correccid dels 6 parametres de moviment per I'execucid 2 i

3. (Font: BrainVoyager)

4.6. Filtre temporal passa alt

Les dades de IRMf sovint contenen derives de baixa freqliencia o “drifts” a les series temporals dels
voxels. Els “drifts” sdn causats per artefactes fisiologics com el moviment del cap del pacient o la seva
propia respiracid. També poden ser causats per artefactes del mateix escaner utilitzat en I'adquisicidé
de dades. Aquestes derives del senyal redueixen la validesa de I'analisi de les dades estadistiques.
L'eliminacio de les derives de baixa freqliéncia és un pas de pre-processament molt important, sempre
s’ha de realitzar, sind, pot causar efectes negatius en I'analisi de dades de ressonancia magneética
funcional. Aquest pas de pre-processat ha de ser aplicat correctament, ja que no volem eliminar canvis

de senyal que si que ens interessen.

Les derives de senyal augmenten i disminueixen lentament tal i com mostra la part de dalt de la Figura
4.19. Es poden eliminar mitjancant I's d'un filtre passa alt. Com el nom suggereix, un filtre d'aquest

tipus permet passar altes freqiieéncies (que contenen activitat relacionada amb I'estimul),
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pero elimina baixes freqliencies que contenen les derives del senyal. Aquest filtratge es porta a terme
per separat per cada série temporal de cada voxel, ja que els voxels veins poden tenir diferents derives

dins d’una mateixa execucié.

ms DESPrés

Figura 4.19. Efecte del Filtre Temporal Passa Alt . [5]

Un cop més, amb |'opcié de “FMR Data pre-processing”, es selecciona I'opcid “Temporal Filtering”, cal
fixar-se que es necessita un High-Pass (GLM-Fourier) de 2 sines/cycle, el qual esta establert per defecte.
Finalment, s’obté un arxiu que es guarda amb els passos de pre-processat que s’han realitzat tal i com

es pot observar a la Figura 4.20.

ECOMFN13 PD_Runl_undisto rt_SCSTBL_3DMCTS_THPGLM F2c.fmr
| '| '|' 'I
Correcdidde B Correcdd Correccig i Filtratge passaalt

distarsia detemps detecrig de
geometrica  decranejst  moviment

Figura 4.20. Exemple de nomenclatura d’un arxiu FMR pre-processat. (Font: Elaboracio propia)
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4.7. Co-registre

Tot i que les imatges estructurals i funcionals s’adquireixen durant la mateixa sessid, sovint no estan
alineades entre si, en part, perqué estan mesurant coses diferents i perque les persones poden haver-

se mogut durant I'adquisicid.

El procés de co-registre ens permet visualitzar les imatges funcionals superposades amb les imatges
que conteneninformacié anatomica de l'individu. Per tant, ens permet visualitzar I’activacid del cervell
gue presenta un subjecte durant la realitzacié d’una tasca, superposada a la informacié anatomica.
Aquesta és una bona manera de presentar els resultats. També permet simplificar la posterior
transformacié de les imatges al sistema de coordenades estandard Talairach, on s’aconsegueix un

cervell estandard normalitzat que permet generalitzar els resultats a una poblacié més gran.

Hi ha algunes diferéncies clau entre el procés de co-registre i la correccié de moviment. Aqui, les
imatges funcionals i anatomiques no tenen la mateixa intensitat de senyal en les mateixes arees, ja que
tenen diferents contrastos, de manera que no es poden restar directament entre si. A més a més,
poden tenir formes diferents. Aixi que, en aquest cas, s’ha d’utilitzar una transformacié afi que inclou

12 graus de llibertat, 3 de translacio, 3 de rotacid, 3 parametres d’escalai 3 parametres de cisallament.

El procés de co-registre en el software BrainVoyager QX ens permet realitzar una alineacié
completament automatica de les dades funcionals (FMR) amb les dades anatomiques (VMR). Aquest

procés esta dividit en dues etapes principals:

- Alineacid inicial (IA): L'objectiu de I'etapa d'alineacié inicial és portar els conjunts de dades funcionals
i anatomics a la proximitat des d’un punt de partida potencialment molt diferent. Per exemple, les
dades funcional es graven en el pla axial, mentre que les dades anatomiques es registren en el pla
sagital. L'alineacié inicial els ha de dur almenys a la mateixa orientacié global mitjangant I'Us de grans

rotacions i valors de translacio.

- Alineacié de posada a punt (FA): D'altra banda, aquest pas suposa que els dos conjunts de dades ja
estan bastant a prop I'un de I'altre, pero el subjecte podria haver fet petits moviments de cap entre les
exploracions funcionals i anatomiques. Per tant, poden ser necessaris petits ajustos addicionals, fet

gue es soluciona amb el pas d’alineacid de posada a punt.

Per aplicar el procés de co-registre en el software BrainVoyager es necessita I'arxiu VMR i els 3 arxius
FMR de cada execucio. S’ha d’alinear I'arxiu VMR amb cada una de les tres execucions. Per tant, es
necessita tenir obert I'arxiu VMR i el quadre de dialeg, “3D volume Tools”(figura 4.21). Es selecciona
I'apartat de “Coregistration” i cal fixar-se en el requadre de “FMR-VMR coregistration”, ja que es vol

alinear els arxius FMR corregits i pre-processats de cada execucid amb I'arxiu VMR. Com ja s’ha
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esmentat, s’obtenen dos arxius per cada alineacio: I'alineacid inicial (IA) i I’alineacié posada a punt (FA)

emmarcats en vermell en la Figura 4.21.

——— e e
3D Valume Tools [
30 Coords Coregistration | Spatial Transf | Talairach I Segmentation |
Translation Rotation Scale (FOV) Mode
¥ 0,0 = ¥io00 s W 256,0 % [ single VMR
yi 0,0 = yro0,0 = y: 256,0 |+ [C] FMR > VMR
=00 [2 =00 [5 z 25,0 [5 [C] VMR - VMR
FMR-YMR. coregistration Target display options Helper tools
S Show ransformed
Set Translation
Show target

Source and target files

FMR file: VFN13_PD_Runi_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c.fmr

VMR file:  ECOMPM13_PD.vmr

Resulting transformation files

Initial alignment: un1_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c-TO-ECOMFM13_PD_IA.trf

Fine-tuning: 1n1_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2cTO-ECOMFM13_PD_FA. trf

Figura 4.21. Quadre de dialeg del procés de Co-registre. (Font: BrainVoyager)

Un cop realitzat el procés, s’ha de comprovar que el co-registre s’ha fet correctament. En el cas que
no, significa que algun pas previ no s’ha realitzat bé i s’ha de refer I'analisi des d’aquell punt.
Normalment solen ser problemes en el pas de la correccié de la distorsié geométrica, si la correccié no
esta ben feta o algun parametre no és correcte, I'alineacié tampoc ho sera. A la Figura 4.22 es mostra

el resultat d’'un co-registre entre VMR i FMR realitzat correctament.
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@ ECOMFN13_FD.ver <- Furcil_from AR (3

Figura 4.22. Resultat del procés de Co-registre entre I'arxiu VMR i FMR. (Font: BrainVoyager)

4.8. Normalitzacio del cervell: Manual ACPC i transformacio Talairach

Tots els cervells sén diferents, és a dir, entre dos subjectes poden diferir en grandaria i també hi pot
haver una variacié substancial en la forma. La normalitzaci6 permet que s'estiri, es premsi o
s‘'empaqueti la imatge per aconseguir un cervell estandard. Existeixen alguns avantatges i
desavantatges en fer una normalitzacid. Els avantatges son que els resultats es poden generalitzar a
una poblacié més gran, comparar entre estudis i fer la mitjana entre els subjectes. Els desavantatges

serien que redueix la resolucié espacial i introdueix errors potencials.

Un cop feta la normalitzacid, existeix un punt comdq, identificat per la seves coordenades x,y,z, que
s’assumeix com a referent a qualsevol altre cervell normalitzat amb el mateix procediment. L'espai més
comu que s’utilitza en el procés de normalitzacié és I'espai Talairach. Aquest espai, és un sistema de
coordenades de 3 dimensions (conegut com un 'atles') del cervell huma. S'utilitza per mapejar la
localitzacié de les estructures cerebrals, independentment de les diferencies individuals de la mida i la

forma del cervell.

El sistema de coordenades Talairach es defineix per tenir dues ancores, la comissura posterior (AP) i la
comissura anterior(AC). Aquests dos punts han de coincidir en una linia recta, anomenada linia AC-PC,
tal i com mostra la Figura 4.23, on s’observa el cervell en un pla axial i la linia AC-PC que correspon a la

linia vertical per on passen els dos punts.
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Figura 4.23. Punt AC, PCi linia AC-PC. (Font: BrainVoyager)

BrainVoyager proporciona dues opcions per realitzar la transformacié Talairach, manual o automatica.

En aquesta ana

isi es realitzada de manera manual. En el dialeg de “3D Volume Tools” (Figura 4.24), a

I'apartat de Talairach, trobem I'opcié de manual i els dos passos que s’han de realitzar, trobar el punt

ACi trobar el pla AC-PC.

3D Volume Tools

| 3D Coords | Coregistration | Spatial Transf | Talairach ‘ Segmentation |

Combined automatic ACPC and TAL transformation

[ visualize intermediate results 7] Brain extracted (ITHC) Auto-ACPCTAL
AC-PC transformation
) Automatic 1. | Find AC Paint... 3. | Transform To ACPC...

Find AC-PC Plane...

I @ Manual I 2
Spedfication and visuglization of Talairach landmarks
[ isplay full grid

[7] pisplay partial grid

Auto-Detect

@ Stendard TAL points Set Point

() Subject TAL peints Shaw Point

=
(el

N SR

l ‘ 3D Coords | Coregistration | Spatial Transf ‘ Telairach | Segmentation |
| Combined automatic ACPC and TAL transformation

] visualize intermediate resuits Brain extracted (ITHC)

AC-PC transformation
(©) Automatic 1. | Find AC Point... 3
@ Manual 2. | Find AC-PC Plane. ..

Spedfication and visualization of Talairach landmarks

[ Display full grid

[ Display partial qrid

@ Standard TAL points

i ) ) File:
() Subject TAL points

Transform To ACPC...

ACPC ->TAL...

Figura 4.24. Quadre de dialeg de la transformacié Talairach. (Font: BrainVoyager)

Les distancies en coordenades de Talairach es mesuren des de la comissura anterior (AC) com I'origen.

El primer pas doncs, és localitzar aquest punt AC manualment. Es facil de reconeixer si ens fixem en el

pla axial tal com es veu en la Figura 4.25.
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Punt AC

Figura 4.25. Punt AC en el pla axial del cervell. (Font: BrainVoyager)

Partint del punt AC, s’ha de fer rotar el cervell fins aconseguir que els punt ACi PC quedin en linia recta,

és a dir, en el mateix pla. Fixant-nos en el pla sagital, com la Figura 4.26, és més senzill de visualitzar-

ho.

Punt PC

I

Find AC-PC Plane it S
L — |

Rotaton
x: 58
Y: 00
Z: 00
Punt AC o Cancel

Figura 4.26. Pla AC-PC en el pla sagital del cervell. (Font: BrainVoyager)

En el segon pas, s'identifiquen els 6 contorns corticals del cervell: anterior (AP), posterior(PP), esquerra
(LP), dreta(RP), inferior(IP) i superior(SP). S’ha de comprovar que tots els punts son correctes, sind s’han
de modificar i ajustar manualment des del dialeg que s’observa a la figura 4.27. Finalment s’obté |'arxiu

a I’espai Talairach (.TAL.vmr), com mostra la figura 4.28.
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% ECOMFN13_PD.vmr <- FuncVol_from_FMR.vmr | @ EcOMFN13_PD_ACPC.vr [] | @ ECOMFN13_PD_TAL.vmr [0

3D Velume Toals

3D Coords Coregistration Spatial Transf Talairach Segmentation
Combined automatic ACPC and TAL transformation

Vigualize intermediate results Brain extracted (IIHC) Auto-ACPC-TAL

AC-PC transformation

Automatic 1. | Find ACPaint... | 3. [Ta
@ Manual 2, | Find ACPC Plane...

Specification and visualization of Talairach landmarks

Display full grid Auto-Detect — —
[ Load maL... | [acPc->TaL...]
Display partial grid AC = -
e [ save L. | [7AL -> AcPe...|
@ Standard TAL points ;E
PP File:
Subject TAL points 5P
F
RP

Figura 4.27. Quadre de dialeg on s’observen els 6

contorns cortical. (Font: BrainVoyager) Figura 4.28. Exemple d’arxiu VMR transformat

a I'espai Talairach. (Font: BrainVoyager)

4.9. Creacio d’arxius de Curs de Temps de Volum (VTC) en I'espai

Talairach.

Quan es crea un projecte funcional a partir dels arxius DICOM adquirits, les dades originals dels voxels
s’'emmagatzemen en arxius STC (Slice Time Course o Curs Temporal de tall). Posteriorment, aquestes
dades soén pre-processades per millorar-ne la seva la qualitat. En qualsevol etapa, (abans o després del
pre-processament), les dades FMR-STC poden ser analitzades estadisticament fent servir, per exemple,
el Model Lineal General (GLM), que és el que s’utilitza en aquest projecte. Pero per poder dur a terme
I'analisi de grup en I'estudi estadistic, les dades originals FMR-STC han de ser transformades a un espai
comu, generalment el de Talairach. Aquests conjunts de dades FMR-STC transformats a un espai 3D

normalitzat s’Tanomenen arxius de Curs Temporal de Volum (VTC).

El procés de conversio de les dades FMR-STC a dades VMR-VTC es realitza gracies a la combinacié de
diversos arxius que s’obtenen de la transformacié espacial (TRF). Aquests arxius son adquirits en
processos com el procés de co-registre de dades FMR-VMR i el procés de normalitzacié. Com que la
transformacio espacial (TRF) de les dades funcionals s’ha fet en I'espai Talairach, en el quadre de dialeg

,

“Create VTC” (figura 49), s’ha de seleccionar I'opcié “To TAL". En la mateixa figura, es poden visualitzar
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projecte

els arxius necessaris per a la creacié d’un arxiu VTC. Seguidament es mostra un exemple dels 5 arxius

que s’han de carregar:

- L" arxiu FMR de I'execucié un cop pre-processat:

ECOMVVO5_JPD_Runl_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c.fmr

- Els dos arxius que s’obtenen en el procés de co-registre:
-L’alineacid inicial (1A) :
ECOMVVO5_JPD_Runl_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c-TO-ECOMVVO5_JPD_IA.trf
-Alineacio posada a punt (FA):
ECOMVV05_JPD_Runl_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c-TO-ECOMVVO5_JPD_FA.trf

- L'arxiu AC-PC que s’obté en el primer pas de la transformacid Talairach:

ECOMVVO5_JPD_ACPC.trf

-L'arxiu final que s’obté en I’espai Talariach:

ECOMVV05_JPD_ACPC.tal

Finalment s’obté I’arxiu VTC resultant:

ECOMVVO05_JPD_Runl_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c_TAL.vtc

S’entén que s’ha de crear un arxiu VTC per cada execucid, per tant, s'obtindran 3 arxius VTC per cada

pacient. Un cop creats els 3 arxius VTC del subjecte, es solen vincular a les dades anatomiques VMR

normalitzades del mateix pacient, creant aixi projectes VMR-VTC. Per fer-ho, s’ha de tenir obert I'arxiu

gue s’ha obtingut de la transformacié Talairach i seguidament obrir el quadre de dialeg “ Link Volume

Time Course (VTC)” on s’ha de seleccionar cada arxiu VTC com mostra la Figura 4.27.

Un cop es tenen els tres projectes VMR-VTC, es podra aplicar el métode estadistic GLM (Model Lineal

General) de manera individual, és a dir, per cada execucid i en un grup de subjectes. Aquest analisi

s'anomena Model Lineal General (GLM).
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—
&3 Create VTC E E
|| spatial transformation of functional data

( (7) To Native {auto) (7) To ACPC | @ ToTAL | AutoFil

l Functional slice-based data file (FMR):

ECOMVVOS5_JPD_Run1_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF 2c. frnr Browse...

FMR - VMR coregistration file 1, i.e. header-based { _IA.TRF):

Link Volume Ti S

3D volume time course (VTC) file name

FMR -> VMR coregistration file 2, i.e. intensity-based fine-tuning { _FA.TRF):
OMYW05_JPD_Runl_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c_TAL.wtc
wnl_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c-TO-ECOMYVOS5_IPD_FA.trf

iy

un1_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2cTO-ECOMYVOS_IPD_IA.trf Erowse...

AC-PC translation/rotation file - Talairach, step 1 {_ACPC.TRF): Access mode

ECOMVVO5_IPD_ACPC. irf Browse... @) Store reference to VTC file () Load VTC into working memory

| spitvre | | caneel || ok

Cerebrum border file for scaling - Talairach, step 2 { . TAL):

ECOMVVO5_IPD_ACPC. tal Browse.

Resulting VTC file:
ECOMVVO5_IPD_Runl SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c_TAL.wtc

|[ Cear | | Options.. [ concel |[ w0 |

Figura 4.27. Quadre de dialeg “Create VTC” i “Link VTC” respectivament. (Font: BrainVoyager)

4.10. Analisi estadistic: Model Lineal General (GLM)

Després de I'etapa de processament de les imatges, s’ha de realitzar una analisi estadistica per tal de
determinar quins voxels han estat activats. L’analisi estandard de les dades de ressonancia magnética
funcional es basa en un model lineal general, General Linear Model (GLM). GLM és una extensié d’una
regressio lineal basica, ja que inclou més variables independents. El model s’ajusta per cada voxel per

separati en el cas particular d’un sol estimul es representa mitjangant I'equacio segilient:

Y=XB+e (Eq. 4.1)
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On:

-y és la variable dependent, per tant, és la resposta observada. En el cas de dades de RMf, la resposta

és el senyal BOLD en cada punt de temps del voxel escollit.
- X és la variable independent, els factors predictius. Per exemple, les condicions de I'experiment.

- [ és el parametre que s’ha d’estimar en el model. Quantifica la influencia del factor predictiu (X)
sobre la variable dependent (Y).

- e ésl’error en I'ajust del model que es busca minimitzar. En IRMf, el soroll.

Com que es prenen moltes mostres de la resposta (y), aquesta equacié en realitat és una matriu tal i
com es representa a la Figura 4.28.

1 I Xll le ﬂu &
Y, 1 X, . an ﬁp £
1 '
| \
|
fMRI Data Design matrix ‘ Noise

Rearession coefficients

Figura 4.28. Matriu GLM. [1]

L'aplicacié del metode GLM, no és tan simple, comporta una série de problemes i suposits. Un dels
problemes més importants que cal destacar és que no es pot assumir que I'estimul sigui representat
amb una funcié quadrada de blocs d’activacié cerebral i no activacid. La realitat és una mica més
complexa. Per solucionar-ho, s’ha de convolucionar la funcié de I'estimul amb la funcid canonica de la
resposta hemodinamica. D’aquesta manera s’obté la resposta BOLD amb la seva forma esperada, és a
dir, més suavitzada tot i que una mica retardada respecte a la funcié de I'estimul. A la Figura 4.29 es

poden observar les tres funcions.
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Figura 4.29. Representacio grafica de la funcio original (de I'estimul), la HRF canonica i el resultat de

la convolucié. [11]

Altres problemes que poden apareixer son la deriva de baixa freqiiéncia o artefactes fisiologics com
per exemple, el moviment del cap o la propia respiracié del pacient. S’ha de tenir en compte que cal
incloure aquests parametres en el model per la seva posterior correccid. El model GLM també parteix

d’una serie de suposits sobre la naturalesa de I’error que cal esmentar:

- Els errors segueixen una distribucié normal.

- L'error és el mateix en cadascun dels punts de mesurament.

-No hi ha cap correlacié entre errors de diferents punts de temps o punts de dades.

Tenint en compte aquestes correccions i suposits, donat un conjunt de dades i una matriu de disseny
(X), el model GLM ha de descobrir els valors de B adequats (considerant e=0). B és el pendent de la linia
gue relaciona Xamb Y tal i com mostra la Figura 4.30. Generalment hi ha més observacions o respostes
(Y) que factors predictius (X), aixo vol dir que no hi ha una unica solucid, per tant, el mateix model pot

ser utilitzat en tots els voxels del cervell utilitzant diferents parametres.
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Figura 4.30. Primera aproximacié a una relacid i els seus residus del model GLM (Font: Elliot Freeman, ICN)

Per trobar els valors de B, s’utilitza el métode de minims quadrats ordinaris (OLS). Aquest métode busca
els valors de B que minimitzen la suma dels residus (termes d’error) al quadrat, és a dir, la diferéncia

entre els valors observats i pronosticats. L'estimacid del métode OLS es regeix per I'equacié segiient:

B=XX)"'XTY (Eq. 4.2)

La millor estimacid de B, minimitza I’error e, é a dir, les desviacions de la linia.

Un cop realitzada I'estimacié dels parametres, es realitza un test estadistic. Un exemple de test seria
el test t-Student. Els parametres B es converteixen en valors estadistics t, els quals a la vegada poden
ser convertits en valors de probabilitat p que permeten observar si el periode d’estimulacié ha produit
una activacio significativa respecte al periode de repos. Es realitza un test d’hipotesis per cada voxel
amb I'objectiu de crear una imatge estadistica que determini I'activacié present en cadascun dels
voxels (mapa de t-tests). Seguidament s’ha de d’escollir un valor llindar per determinar la significacid

estadistica i poder estimar I'activacio.

Figura 4.31. Aplicacid del valor llindar a la imatge estadistica. [1]
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A I'hora d’escollir aquest valor llindar per al valor de probabilitat p, sorgeix el problema dels falsos
positius. El percentatge de falsos positius sera igual al valor p assignat. Existeixen diferents metodes
per corregir aquest fet, un exemple és la correccio Bonferroni (C Chatfield et al., 1980) la qual divideix

el valor llindar p entre la quantitat de voxels de la imatge disminuint els falsos positius.

A grans trets es pot concloure que el procés del metode GLM esta format per 4 passos, especificar el
model, estimar els parametres B (pendent), inferéncia o deduccio estadistica (valor de probabilitat p) i

interpretacio cientifica, tal i com es mostra en el diagrama de blocs de la fFigura 4.32.

Especificacio del Inferéncia Interpretacio

model , Estimacio , estadistica , cientifica

Figura 4.32. Diagrama de blocs amb els principals passos que segueix el model GLM. [1]

4.10.1. Estudiindividual (GLM: Single-study)

En aquest apartat es descriu com les dades adquirides d’un sol subjecte poden ser analitzades

estadisticament amb el model lineal general (GLM) en el software BrainVoyager.

El model s’aplica al conjunt de dades VMR-VTC obtingut en el pas de “Creacié d’arxius de Curs de
Temps de Volum (VTC) en I'espai Talairach”. Com ja s’ha esmentat, s’obtenen tres d’aquests arxius per
a cada sessio, és a dir, un per cada execucid, de manera que s’ha d’aplicar el model GLM per a cada
execucié individual. Al aplicar el model es tindra en compte la correccié del moviment que s’ha realitzat
anteriorment a |'apartat de pre-processament. Un cop finalitzada la correccié del moviment, s’obté un
conjunt de dades de moviment corregides (" _3DMC.fmr") per cada execucid. A més a més, es guarden
dos arxius més, els quals contenen les estimacions de moviment: " _3DMC.log"i" 3DMC.sdm". Mentre
gue el fitxer de registre LOG es pot utilitzar per inspeccionar els valors dels parametres, I'arxiu SDM
pot ser utilitzat per afegir els parametres de moviment com a factors de confusié en el Model Lineal

General (GLM), ja que es guarden en el format d’'una matriu.

Per iniciar el procediment d’aplicacié del model GLM en BrainVoyager, s’ha d’accedir a la pestanya

“Analysis” i seleccionar I'opcid “General Linear Model: Single study”. Tot seguit, apareix una finestra
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com la que es mostra a la figura 4.33. Es pot veure que el protocol ja esta vinculat a I'estudi ja que
s’observen les 3 tasques realitzades durant I'execucié (Task, Task+Confound i MultiTask+confound) i
els periodes de repos (Baseline o linia de base). A la dreta de la finestra es troba la llegenda que
relaciona els colors amb les condicions del protocol corresponents. El primer pas és especificar el
model, és a dir, generar la matriu de disseny, aquest pas es pot realitzar amb el boté “Define
Predictors” emmarcat en vermell a la Figura 4.33.

-
5 Single Stud: General Linear Model - [EC lm'l n SCSTEL_3DMCTS_THPGLMF2c_TALwic] l& &J

B baseline
Tazk

Task+confound

o 220 40 &0 80 100120 140 160 1830 200 220 240 260 280 300 320 340 360 380

"~ load.. | Timecourse segmentation Predictors | Add Pred |[ 0 l

Add... S| 10 =] [¥] Use protocol 1 /3 S | Clear Pred || Hide conds || Cancel |
Save... Offet |0 : - PRNRES Tack | Del Pred || Del Al || Options... |

Figura 4.33. Quadre de dialeg “Single Sudy:GLM”. (Font: BrainVoyager)

Seguidament s’ha de carregar I'arxiu de la correccié de moviment "_3DMC.sdm" per afegir els 6

parametres de moviment, 3 de translacid i 3 de rotacio, tal i com mostra la Figura 4.34.

——
Single Stud: General Linear Model - m'- n SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c_TALvtc] l&ﬂh

B baseline
Task
Task+confound

20 40 &0 80 100120140 160 130 200 220 240 260 280 200 220 340 360 380

Time course segmentation Predictors | Add Pred | | Define Preds | [ GO ]

-

Size: 10 = Use protocol i “ | J6 [V] Show al

Add...

| Clear Pred | | Hide conds | | Cancel |

Save... Bis=E |0 = - Name: | Del Pred || Del Al || Options... |

Figura 4.34. Parametres de moviment afegits al model GLM com a factors de confusid. (Font: BrainVoyager)
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Es aconsellable aplicar un procediment anomenat “Z-transform predictors”, el qual té per objectiu
obtenir la mateixa escala per a tots els factors predictius i evitar el problema del procediment d’ajust
del model GLM. Aquest pas pot ser realitzat des de I'opcid “Options” del quadre de dialeg “Single Study
GLM” a I'apartat “Predictors Functions” . A la Figura 4.35, s’observa I'opcié d’aplicar la transformada
per tots els factors predictius emmarcat en vermell. Seguidament aquest arxiu es guarda com
(Ztransf.sdm).

| Single Factor Design I Two Factorial Design I Deconvolution Design I HRF | Predictor Functions Masking / Options

Scale a predictor after its creation Scale all defined predictors with same factor

[7] Scale predictor [0-1] [ only if values =10 New max value: 1,00 5 Scale All
Z Transform defined predictors Apply high-pass filter to main predictors of design matrix
) Currentpred @ All preds (7) DCT basis set (@ Fourier basis set Filter DM
¥ value range Add confound predictors (high-pass filter)

@ Auto scaling Max y value: | 1,50 : Mo. of basis functions: 5 |5 Add DCT
) Lock range Min y walue: |-0,50 : Include linear Mo, of cycles: 2 5| | Add Fourier

Correct serial correlations [Design Matrix] [ Cancel ] [ oK ]

Figura 4.35. Quadre de dialeg “Single Study GLM Options”. (Font: BrainVoyager)

El model GLM s’ha d’aplicar a tots els factors predictius, que sén 9, 3 corresponen a les tasques i els
altres 6 son els parametres de moviment que hem afegit. Per tant, s’introdueixen tots els 9 factors
predictius en el model, es guarda I'arxiu (3pred_6motion.sdm) i s’aplica el model estadisticamb |’opcid
“G0O”. Finalment s’obté una imatge que mostra I'activitat cerebral del pacient sobre la seva |'estructura

anatomica en els tres plans, sagital, coronal i axial com la Figura 4.36.
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q(FDR) < 0.050

-8.00 W
-

Figura 4.36. Resultat final de I'aplicacié del model GLM: Single Study. (Font: BrainVoyager)

4.10.2. Analisi de grup (GLM: Multi-study)

En aquest apartat es descriu com les dades adquirides d’un conjunt de pacients poden ser analitzades

estadisticament amb el model lineal general (GLM) en el software BrainVoyager.

El projecte Ecokitchen és molt extens, i durant els 5 mesos de realitzacié d’aquest projecte no s’ha
tingut temps a adquirir les dades de tots els pacients que es volen analitzar. L’analisi de grup hauria de
fer-se amb tots els pacients, perd donat que no ha estat possible, per poder extreure resultats de
I'estudi fet fins ara, s’han recollit les dades de 14 pacients de Parkinson i 16 subjectes com a grup de
control. Dins del grup de control, es tenen 16 pacients els quals es divideixen en 13 joves (YC) i 3 vells
(OC). Pel que fa al grup de Parkinson es tenen 14 pacients, dels quals 4 sén Parkinson juvenil (JPD), 9

soén de Parkinson iniciat (PD) i 1 és per mutacié genetica (LRRK2). En total es tenen 30 subjectes.

Abans de comencar I'analisi és necessari aplicar el filtre de suavitzat espacial o “spatial smoothing” a

cadascuna de les execucions de cada pacient. Es important tenir un suavitzat de les imatges per
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compensar la variabilitat entre individus. En el suavitzat espacial el que es fa és una mitjana dels punts
de dades amb els seus veins. El fet de fer aquesta mitjana té un efecte similar a un filtre passa baix, és
a dir, les freqliencies altes son eliminades mentre que les freqiiencies baixes sén millorades. El resultat
és que les vores de les imatges son borroses pero la correlacié espacial dins de la imatge és més
pronunciada. El concepte de correlacié espacial fa referencia al grau de semblanca entre el valor d’una
variable observada en una certa localitzacid i els valors d'una altra variable observada en localitzacions
"veines". En RMf s’utilitza molt ja que les dades de RMf mostren correlacions espacials a causa de les

similituds funcionals de les regions del cervell adjacents.

El procediment estandard del filtre suavitzat espacial es realitza mitjangant la convolucié del senyal de
RMf amb una funcié de Gauss anomenada “kernel”. Aquesta funcid té la forma d’una corba seguint
una distribucié normal amb un valor d’amplitud especific, el qual és expressat amb el terme de “Full
Width at Half Maximum (FWHM)”. Aquest valor determina la quantitat de dades que sén suavitzades,
a la Figura 4.37 s’observen diferents valors de FWHM i el seu efecte. Un exemple de funcié de Gauss

és el que es mostra a la Figura 4.38.

original 4 mm FWHM 6 mm FWHM 8 mm FWHM

Figura 4.37. Resultat de I’efecte del filtratge de suavitzat espacial amb diferents valors de FWHM. (Font:
BrainVoyager)

FWHM

<]
o

Figura 4.38. Exemple d’una funcié de Gauss estandard amb una mitjana de 0 i una desviacié
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Aplicar el filtre de suavitzat espacial comporta certs avantatges i desavantatges els quals s’Tanomenen
ala taula 4.1 que es mostra a continuacié:

Taula 4.1. Avantatges i desavantatges de I’aplicacié d’un filtre de suavitzat espacial

AVANTATGES DESAVANTATGES
Millora la relacié senyal-soroll La reduccid de la resolucié espacial
- (SNR). Augmenta la sensibilitat. de les dades
La millora de la validesa de les Artefactes a les vores de les imatges

proves estadistiques fent que

I'error de la distribucié sigui més

normal.
Acomodar les variacions Es pot perdre la localitzacié de pics
anatomiques i funcionals entre d’activacié
subjectes.

Per poder aplicar el filtre de suavitzat espacial en el software Brainvoyager es necessita I’arxiu adquirit
després de la transformacié Talairach (.TAL.vmr) de qualsevol dels 30 pacients. En aquest cas s’ha

escollit aleatoriament el pacient ECOAJM20_OC tal i com mostra la Figura 4.39.

Figura 4.39.Arxiu VMR adquirit després de la transformacio Talairach del pacient ECOAJM20_OC.
(Font:BrainVoyager)
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Seguidament s’ha de vincular cada arxiu d’'una execucid ja pre-processat a I'arxiu Talairach obert. Un
cop vinculat ja es pot aplicar el filtre a través de la pestanya “Analysis” i “VTC Data Pre-processing” i
apareix el quadre de dialeg que s’observa a la Figura 4.40. S’escull un filtre gaussia de 6 mm d’amplitud,
ja que és el doble de la mida del voxel i es creu que aquest valor és correcte per suavitzar les dades,

perd no tant com per atenuar els veritables efectes.

Preprocessing options Spatial smoothing
Spatial smoothing Gaussian filter: FWHM: g| fmm] [] [Voxel]
[] Temporal filtering Space domain Freguency domain
Temporal resalution Spatial resolution VMR, voxels] Temporal filtering
TR: 2000 ms Voxel sizer Ix3x3 Linear trend removal cydes in time course
) High pass filter: 3 Hz cydes/point
Output file options
Mew VTC file: 2c_TAL_SD3DVSS6.00mm.vic [ | Overwrite Gaussian - FWHM: (2.8 s2C8 data points
G0 ] [ Cancel

Figura 4.40. Quadre de dialeg “VTC Data Pre-processing”. (Font: BrainVoyager)

Finalment s’obté 'arxiu que es mostra a la Figura 4.41:

ECOBML24_YC_Run1_undistort_SCSTBL_3DMCTS_THPGLMF2c_TAL_SD3DV556.00mm.vtc

|

Filtre de suavitzat espacial amb
filtre gaussia de 6 mm

Figura 4.41. Exemple de nomenclatura d’un arxiu FMR un cop aplicat el filtre de suavitzat espacial. (Font:

Elaboracié propia)

El seglient pas abans d’aplicar I'analisi és crear una mascara del cervell d’'un dels pacients un cop

aplicada la transformacié de Talairach. Es important ressaltar que aquesta mascara s’ha de fer només
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amb I'escorca del cervell, sense cuir cabellut, ulls etc. Aquesta mascara serveix per indicar els voxels
que es processaran, és a dir, només es tindran en compte els voxels que es troben dins de la mascara i
la resta es descartaran. D’aquesta manera s’eviten possibles distorsions entre individus. Un exemple

de mascara és el que s’observa a la figura 4.42.

Figura 4.42. Exemple de mascara.[12]

A continuacid, ja es pot aplicar I'analisi GLM. A I’hora d’aplicar I'analisi estadistica s’utilitza el metode
de I'analisi d’efectes aleatoris o “Random Effects analysis (RFX)”. Els mapes estadistics obtinguts en
I'estudi GLM individual contenen efectes estimats (valors beta) de manera separada per cada subjecte.
Ara, aquests valors beta es poden calcular amb la funcié RFX-GLM, la qual és una funcié que analitza
els factors predictius de manera independent per cada subjecte i considera que sén una mostra

representativa d’una poblacié. L'objectiu és poder generalitzar els resultats.

L'aplicacié de I'analisi de grup estadistic en el software BrainVoyager es realitza des de la pestanya
“Analysis”, “General Linear Model: Multi-Study...” i apareix el quadre de dialeg que s’observa a la figura
4.43. Es selecciona I'opcié RFX GLM i per defecte es selecciona I'opcid “Separate subject predictors”.
Seguidament s’han d’afegir tots els arxius de totes les execucions de tots els subjectes amb |'opcid
“Add To List”. Es guarda el document com un arxiu “ multi-study design matrix (.mdm)”. Seguidament
des de l'opcié “Options”, "Enable mask restriction” s’aplica la mascara creada previament. En la
realitzacié d’aquest projecte no s’ha realitzat la creacié de la mascara sind que s’ha utilitzat un model
ja fet. Es poden observar totes aquestes opcions al quadre de dialeg “GLM: Multi Sutdy” de la figura
4.43.
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General Linear Model: Multi Study, &lﬂj

WTC files Design matrix files  Names of predictors in design matrix files

[ Clear List ] [Remove Entry] RFX GLM %e-transform Separate subject predictors | Add To List...

[Load ,MDM,,,] [Save MDM. .. ] Correct serial cor. [ | z-transform [ | Separate study predictors Design Matrix. ..

Resulting GLM file: 1s/Model_VTC_N-D_RFX_PT_AR-2 ITHR-100.gm | Folder.. | [ Options... | | caneel || @0 |

Figura 4.43. Quadre de dialeg “GLM: Multi-Study, Multi Subject”. (Font: BrainVoyager)

Finalment s’aplica I'analisi i s'obté el resultat que s’observa a la figura 4.44, on es pot veure la mitjana
de I'activitat cerebral de tots els subjectes. Un cop aplicat I'analisi, el mateix software automaticament
calcula un valor t corresponent als graus de llibertat i realitza una correccié6 anomenada “False
Discovery Rate (FDR)”, Benjamini and Hochberg (1995) [1]. El valor t en aquest cas és t(29) ja que es
parteix de 30 pacients, (30-1)=29 graus de llibertat. La correccié FDR controla la proporcié de falsos
positius entre tots els tests estadistics rebutjats. El valor FDR es defineix com un sol nimero, un llindar,
gue es pot utilitzar per declarar proves com a significatives o no. Aquest valor es representa amb un
valor pre-especificat g, el qual es troba entre 0< q < 1. Es a dir, quan es fa aquesta correccié el valor g
té la funcid del valor de probabilitat p (p-valor). Aquests parametres es poden veure emmarcats en
vermell a la figura 4.44. Aquesta correccio és considerada bastant fiable i en aquest estudi s’acceptara
sempre que es pugui. En el cas que el valor g sigui un valor llindar massa elevat de manera que no es
pot observar cap mena d’activacid, cal fer una correccié anomenada correccié per clusters. Un cluster
és un grup significant de voxels adjacents que es troben activats. Aquest métode fa la suposicié
de que les arees d’activitat tendeixen a estimular els canvis de senyal sobre els grups de voxels
espacialment contigus enlloc de sobre voxels escassament aillats. La finalitat és el calcul d’un valor
llindar de mida de cluster especific, de manera que es podran observar totes aquelles regions activades
gue es trobin en clisters de mida més gran que el valor llindar. Els resultats i interpretacions d’aquestes

imatges es troben a I'apartat 5.1 de resultats generals.
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& ECOAIM20_OC_TAL brain.vmr [

q(FDR) < 0.050

-8.00 ===
|

t(29)
p(Bonf) < 1.000 p < 0.015856

Ill

Figura 4.44. Resultat de I’aplicacié del model GLM per un estudi individual”. (Font: BrainVoyager)

Per poder extreure més resultats i fer comparacions entre pacients que pateixen la malaltia
de Parkinson i subjectes sans del grup de control és necessari aplicar una analisi anomenada
ANOVA. L’analisi ANOVA és una analisi de la variancia que parteix dels conceptes de regressio
lineal. Té per objectiu executar el model sobre tots els voxels per obtenir mapes RFX
estadistics amb diferents contrastos que permetran comparar I'activitat cerebral entre

pacients.

Per aplicar I'analisi ANOVA en el software BrainVoyager cal accedir a la pestanya “Analysis” i
“ANCOVA RFX analysis” i apareix el quadre de dialeg que es mostra a la figura 4.45, on cal

crear el nostre experiment, el qual consta de 2 variables:

-Les variables dins de cada persona: Son les condicions que rep cada subjecte i son les mateixes per

tots. En aquest cas son les tasques 1, 2 i 3. (Task, Task+confound i MultiTask+ confound)

-Les variables entre persones: Les diferencies entre els dos grups de pacients. En aquest cas és si

presenten la malaltia de Parkinson (PD) o si estan sans, grup de control (YC).

Per tant, introduim aquestes condicions en el nostre model com a la figura 4.45. En el cas d’introduir
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una covariable, com per exemple, I'edat dels pacients, s’estaria fent un analisi ANCOVA. Pero en aquest

cas no és utilitzat.

Factors and levels

Mo, of within-subjects factors: 1 =

Mo, of between-subjects factors: 1 = Mo, of levels: 3
Factor list Level list
Within 1 (A): Within Factor 1 1: Task
Between 1 (B): Between Factor 1 21 Task+confound

3: MultiTask+ confound

Factors and levels

Mo. of within-subjects factors: 1 =

L113

Mo. of between-subjects factors: 1 = Mo, of levels:
Factor list Level list
Within 1 (A): Within Factor 1 1:YC
Between 1 (B): Between Factorl 2 PD

Figura 4.45. Quadre de dialeg “ANCOVA RFX analysis”. (Font: BrainVoyager)

Seguidament es creara una taula amb els 30 pacients classificats en dos grups, el grup 1
correspondra als participants sans del grup de control i el grup 2 als pacients de Parkinson tal

i com hem indicat en el nostre model. Cal verificar que les agrupacions son correctes.

Finalment s’aplica I'lanalisi ANOVA.

Per poder fer diferents estudis comparatius, cal accedir a I'opcié “ Overlay RFX ANCOVA” de
la pestanya “Analysis” on apareix un quadre de dialeg com el que mostra la figura 4.46 amb
les variables introduides anteriorment. Aqui és on es poden crear diferents estudis
comparatius utilitzant diferents contrastos depenent de I'activitat que es vulgui observar. A

I'apartat de resultats s’exposen diferents estudis amb diferents contrastos i les seves

respectives interpretacions.
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Task Task+confound MultiTask+confound
YO +1 -1 0
PD -1 0 -1

Figura 4.46. Quadre de dialeg “Overlay RFX ANCOVA” on es poden crear diferents contrastos.. (Font:

BrainVoyager)
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5. RESULTATS

5.1. Resultats generals

En aquest apartat es mostren tres analisis RFX amb unes condicions especifiques cadascun. L'objectiu
és observar quines regions del cervell dels participants son activades durant la realitzacié de

I'experiment o protocol.

5.1.1. ANALISI1

- Analisi RFX amb tots els participants comparant les tres tasques amb la linia de base o fase de repos

(Tasques VS Linia de base).

- RFX, t(29)>2,56, p<0,05 FDR corregit

(FDR) < 0.050

p < 0.016078

Figura 5.1. Evolucié de I'activitat obtinguda en diferents talls del cervell a I'analisi 1 (Tasques VS Linia de base)

amb la barra de colors correponen. (Font: BrainVoyager)

Com es pot veure a la barra de colors a la part dreta de la figura 5.1, les arees de color taronja
corresponent als valors-t positius. En aquest contrast especific (Tasques vs Linea de base) vol dir que
el senyal BOLD associat a la tasca és més elevat que el senyal durant la fase de rep0s o la linia de base.
Mentre que les zones de color blau corresponen als valors-t negatius, la qual cosa significa que el senyal

en les fases de repos és més elevat que el senyal durant les tasques.

Si ens fixem en els resultats obtinguts a la figura 5.1, es pot veure activacié (regions taronges) a les

arees motores (primaria i secundaria), a I'escorca visual, cuneus, precuneus i en arees de |'escorca
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prefrontal dorsolateral. Les desactivacions (color blau) es troben a I’escorga prefrontal medial, I'escorca
cinglada posterior i I’'escorca temporal lateral. Aquestes zones corresponen al sistema funcional
anomenat Xarxa Neuronal per Defecte o Default Mode Network (DNM). Aquest concepte s’explica

amb més detall a I'apartat 5.3 de discussio dels resultats.

5.1.2. ANALISI2
- Analisi RFX amb tots els participants malalts de Parkinson (PD) incloent les tres tasques.

- RFX t(58)<2,32, p<0,05 FDR corregit

R) < 0.050

-8.00 ==
-

Figura 5.2. Evolucié de I'activitat obtinguda en diferents talls del cervell a I'analisi 2 (Pacients de Parkinson). (Font:

BrainVoyager)

Pel que fa a I’activitat que presenten tots els pacients de Parkinson incloent les tres tasques, segons els
resultats obtinguts a la figura 5.2, s’observa activacid en les mateixes regions que en ’analisi 1, és a dir,
enles arees motores, |’escorca visual, cuneus, precuneus i a I'escorga prefrontal dorsolateral. Les arees
gue mostren les desactivacions son les que es troben a la xarxa neuronal per defecte i en aquest cas

les regions d’activacié son més extenses que el cas anterior.
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5.1.3. ANALISI3

- Analisi RFX amb tots els participants del grup de control (YC) incloent les tres tasques.

- RFX t(58)<2,43, p<0,05 FDR corregit

Figura 5.3. Evolucid de I'activitat obtinguda en diferents talls del cervell a I'analisi 3 (Participants sans). (Font:

BrainVoyager)

Pel que fa a I'activitat que presenten tots els pacients sans del grup de control incloent les tres tasques,
segons els resultats obtinguts a la figura 5.3, les regions que mostren ser activades durant la realitzacid
de la tasca sén, igualment que en els dos casos anteriors, les arees motores, I'escor¢a visual, cuneus,
precuneus i l’escorca prefrontal dorsolateral. Aquestes regions en aquesta segona analisi presenten un
color més groguenc, és a dir, valors t més elevats i per tant, activitat més elevada (diferéncies més
grans entre les tasques i la linia de base). Les desactivacions es troben igualment a la xarxa neuronal
per defecte pero les regions activades sén menys extenses en comparacié amb el cas dels pacients de

Parkinson.

5.2. Resultats comparatius

En aquest apartat es presenten quatre analisis RFX amb diferents contrastos cadascun. L’objectiu és
poder fer comparacions entre grups de participants, malalts i sans, durant les tres tasques i per cada

tasca per separat.
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5.2.1. ANALISI 1

- Analisi RFX comparant els participants de Parkinson (PD) amb participants del grup de control (YC),

(PD VS YC), incloent totes les condicions o tasques.
- RFX t(58)<3,32, p<0,05 FDR corregit
- Contrast utilitzat:

Taula 5.1. Contrast per mostrar I'activitat de tots els pacients de Parkinson en totes les tasques
comparats amb els participants sans.

Task Task+confound MultiTask+confound

¥C -1 -1 -1

PD +1 +1 1

“DR) < 0.050

-8.00 =

Figura 5.4. Evolucié de I'activitat obtinguda en diferents talls del cervell a I'analisi 1 (PD VS YC). (Font:
BrainVoyager)

Es pot veure que el grup de participants malalts de Parkinson mostren activacions més altes (color
taronja) en el lobul parietal inferior bilateral i en un clister en el gir precentral del lobul frontal dret.
D’altre banda, s’observa que el grup de control presenta una major activacid, en comparacio als
pacients de Parkinson, en el corrent visual ventral, és a dir, en arees de processament visual, en els pols

temporals i en arees prefrontals medials.

A continuacié es pot observar una taula resum (taula 5.4) de tots els clusters trobats, la seva localitzacié
en els eixos X, Y, z, el nom de I'area cerebral a la qual correspon, el valor t del test estadistici el valor
de probabilitat (valor-p). També s’indica en quin hemisferi es troba cada zona (dret o esquerra) i si és
una zona d’activacid o de desactivacio, caracteristica que pot ser vista observant el valor-t segons si és
positiu (activacid) o negatiu (desactivacio). L'activacié es representa amb el color vermell, mentre que

la desactivacio amb el color blau.
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Taula 5.2. Taula de caracteristiques dels clusters trobats en el resultat 4 (PD VS YC).

Peak X Peak PeakZ t p
Termnporal Lebe, Middle Ternporal Gyrus RIGHT 44 =77 6 -5.301695 0.000002
Frontal Lobe, Precentral Gyrus RIGHT ;3 o -5 39 4372872 0.,000052
Parietal Lobe, Inferior Parietal Lobule RIGHT 44 -56 52 7.013120  0.000000
Frontal Lobe, Middle Frontal Gyrus RIGHT 41 40 27 -4.473208 0.000036
Sub-lobar, Insula RIGHT 41 -26 a -4.063622 0.000147
Occipital Lebe, Lingual Gyrus RIGHT 5 -95 15 -6.501352 0.000000
Limbkic Lobe, Parahippocampal Gyrus RIGHT 38 -14 -18 -3.874665 0000274
Oeccipital Lobe, Middle Occipital Gyrus RIGHT 32 -87 15 -4.902945 0.000008
Posterior Lebe, Declive RIGHT 23 -53 -12 -4.279675 0.000071
Frontal Lobe, Medial Frontal Gyrus RIGHT 11 G4 12 -5185298 0.000003
Frontal Lobe, Sub-Gyral LEFT -19 59 3 -4.713956 0.000016
Parietal Lobe, Precuneus LEFT -22 -56 al -4 278938 0.000071
Occipital Lobe, Sub-Gyral LEFT -34 -65 -12 -4.683297 0.000017
Ternporal Lobe, Superior Temporal Gyrus LEFT -33 22 -18 -5.627451 0.000001

5.2.2. ANALISI2

- Analisi RFX comparant els participants de Parkinson amb els participants sans del grup de control,

incloent només la primera tasca. (PD VS YC, C1)

- RFX t(58)<2,00, p<0,05 Correccid cluster, extensié minima de cllster de 58 voxels.
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- Contrast utilitzat:

Taula 5.3. Contrast que mostra I'activitat de tots els pacients de Parkinson comparats amb els

participants sans durant la realitzacié de la primera tasca.

Task Task+confound MultiTask+confound

¥YC -1 0 ]

PD <1 0 0

Figura 5.5. Evolucid de I'activitat obtinguda en diferents talls del cervell a I'analisi 1 (PD VS YC, C1). (Font:
BrainVoyager)

Es pot observar que els pacients de Parkinson durant la realitzacid de la primera tasca, en comparacio
amb els participants sans, mostren activacions més elevades en el Idbul parietal inferior dret i en el gir
precentral del lobul frontal dret. Pel que fa al grup de control presenta major reclutament de regions
similars en grans extensions . Algunes d’aquestes regions principals sén el corrent ventral visual i

regions prefrontals. A la taula 5.6 es mostra amb més detall quines regions del cervell s’activen.
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Taula 5.4. Taula de caracteristiques dels clusters trobats en el resultat 5 (PD VS YC, C1).

Peak X Peak¥ Peak? t P
[ | Occipital Lobe, Lingual Gyrus LEFT 12 -4,719117 0000015
B Parictal Lobe, Inferior Parietal Lobule RIGHT 44 -56 52 4.473347  0.,000036
B Frontal Lobe, Precentral Gyrus RIGHT 53 -5 42 3031518 0003633
[ | Temporal Lobe, Sub-Gyral RIGHT 38 -14 -22 -3.179089 0002371
B sub-lobar, Extra-Muclear RIGHT 38 -23 9 -2.670433 0009813
| Temporal Lobe, Superior Temporal Gyrus BIGHT 41 4 -27 -2.375224 0020865
M rrontal Lobe, Superior Frontal Gyrus RIGHT 11 64 12 -2.853437 0005987
| Sub-lobar, Bxtra-Muclear RIGHT 5 -32 6 -2.005125 0,003917
B Limbic Lobe, Anterior Cingulate LEFT -16 49 ] -3.669880 0,000530
. Limbic Lobe, Posterior Cingulate LEFT -1 -53 18 -3.048961 0.003457
. Parietal Lobe, Precuneus LEFT -1 -56 6l -2 726801 0008445
. Parietal Lobe, Precuneus LEFT -22 -56 5 -3.022730 0003726
. Sub-lobar, Lentiform Mucleus LEFT -19 7 3 -2.934623 0004778
| Parietal Lobe, Sub-Gyral LEFT -34 -23 42 -2.515894 0014664
W parictal Lobe, Sub-Gyral LEFT -28 -38 36 -2.632194 0010852
B Termporal Lobe, Superior Temporal Gyrus LEFT -33 22 -21 -5,003431 0,000006
. Occipital Lobe, Middle Termporal Gyrus LEFT -43 -74 18 -3.089202 0.003079
O Ternporal Lobe, Transverse Temporal Gyrus LEFT  -46 -23 9 -2.729798 0008377
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5.2.3. ANALISI 3:

- Analisi RFX comparant els participants de Parkinson amb els participants sans del grup de control,

incloent només la segona tasca. (PD VS YC, C2)
- RFX £(58)<2,00, p<0,05 Correccid cluster, extensiéo minima de cluster de 58 voxels.
- Contrast utilitzat:

Taula 5.5. Contrast que mostra I'activitat de tots els pacients de Parkinson comparats amb els

participants sans durant la realitzacié de la segona tasca.

Task Task+confound MultiTask+confound

¥C 0 -1 0

............................................

PDO i+l 0

Figura 5.6. Evolucio de I'activitat obtinguda en diferents talls del cervell a I'analisi 3 (PD VS YC, C2). (Font:
BrainVoyager)

Durant la realitzacié de la segona tasca, comparant els participants de Parkinson amb els participants
sans utilitzant una correccid per cliusters amb un valor llindar de mida de cluster de 58 voxels, no
s’observa cap activacid significant per part dels pacients malalts, de manera que un cop més, es
corrobora que el grup de control presenta major reclutament d’arees que els pacients de Parkinson. A
la taula 5.8 es pot comprovar que els clusters trobats corresponen a les zones del gir frontal medial, el
Gir lingual, el qual es troba al Iobul occipital, en el caudat com a part dels ganglis basals i al declivi que

es troba en el [0bul posterior.
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Taula 5.6. Taula de caracteristiques dels clusters trobats en el resultat 6 (PD VS YC, C2).

Peak X Peak¥ PeakZ t p
B Frontal Lobe, Medial Frontal Gyrus LEFT 11 61 12 -4.544117 0.000028
B Occipital Lobe, Lingual Gyrus RIGHT 5 ................. -99 g -4,742245 0.000014
B Sub-lobar, Caudate LEFT -22 10 -12 -3.579766 0.000703
B Posterior Lobe, Declive LEFT -33 -b5 -12 -3179374 0.002359

5.2.4. ANALISI4

- Analisi RFX comparant els participants de Parkinson amb els participants sans del grup de control,

incloent només la tercera tasca. (PD VS YC, C3)
- RFX (58)<2,00, p<0,05 Correccid cluster, extensiéo minima de clUster de 58 voxels.
- Contrast utilitzat:

Taula 5.7. Contrast que mostra I'activitat de tots els pacients de Parkinson comparats amb els

participants sans durant la realitzacid de la tercera tasca.

Task Task+confound MultiTask+confound

¥C 0 0 -1

PDO 0 1

Figura 5.7. Evolucio de I'activitat obtinguda en diferents talls del cervell en el resultat 7 (PD VS YC, C3). (Font:
BrainVoyager)
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Durant la realitzacié de la tercera tasca, la qual és la més complexa, s’observa que els participants de
Parkinson presenten una activitat més elevada que el grup de control a les arees del [obul frontal com
el gir precentral, el gir frontal medial o el gir frontal superior, en arees del |0bul parietal superior, en el
girangulari el precuneus dret. En aquest cas les desactivacions només es presenten a les zones del gir
temporal medial i al gir frontal inferior. Totes les activacions activacions les podem observar a la taula
5.10.

Taula 5.8. Taula de caracteristiques dels clusters trobats en el resultat 7 (PD VS YC, C3).

Peak X Peak PeakZ t p
M Frontal Lobe, Precentral Gyrus RIGHT SIZI -5 42 3.319545  0.001562
[ | Temporal Lobe, Middle Temporal Gyrus RIGHT 41 -59 a9 -2.457967 0016981
B Frontal Lobe, Inferior Frontal Gyrus RIGHT 44 34 3 -3.040705 0003539
B Parietal Lobe, Superior Parietal Lobule RIGHT 44 -56 52 3. 781160  0.000371
. Parietal Lobe, Precuneus RIGHT 32 -3 34 2845632 0.004633
. Frontal Lobe, Precentral Gyrus RIGHT 29 -17 &0 3152043 0002556
B Posterior Lobe, Declive RIGHT 23 -68 -1 2623214 0011111
B Frontal Lobe, Medial Frontal Gyrus RIGHT 11 -5 54 3.018130 0.003775
B Frontal Lobe, Superior Frontal Gyrus RIGHT 2 13 57 2366426 0021321
B Parietal Lobe, Angular Gyrus LEFT -28 -T7 43 3301531 0.001649
B Frontal Lobe, Sub-Gyral LEFT -533 16 B 2.580674 0012413
M rrontal Lobe, Middle Frontal Gyrus LEFT -50 -11 45 2945503 0.004635
] Frontal Lobe, Precentral Gyrus LEFT -55 1 15 25633904 0.010804

5.3. Discussio dels resultats

De manera general es pot concloure que les regions cerebrals activades durant I’experiment en la
majoria de pacients son les zones de les arees motores (primaria i suplementaria), I'escor¢a visual, i

I'escorca prefrontal dorsolateral. En canvi, les regions amb més desactivacié es troben a la xarxa
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neuronal per defecte (DMN). La xarxa neuronal per defecte o DMN es refereix a un grup interconnectat
de les estructures cerebrals que sén la hipotesi de ser part d'un sistema funcional. Es un concepte
relativament recent, i encara no hi ha un consens total sobre quines regions del cervell han de ser
incloses. En qualsevol cas, algunes estructures que generalment s'inclouen sén I'escorca prefrontal
medial, I'escorca cinglada posterior i el l0bul parietal inferior [13]. Altres estructures que poden ser
considerades part de la xarxa son I'escor¢a lateral temporal, I'hipocamp i I'escorca prefrontal medial
dorsal. Es un grup de regions del cervell que semblen mostrar nivells més baixos d'activitat quan el
subjecte esta immers en una tasca particular, com la d’estar atent o realitzar un treball de memoria,
pero nivells més alts d'activitat quan estem desperts i no participant en cap tipus d'exercici mental
especific [13]. Per tant, el patré negatiu que mostren aquestes arees durant la fase de repos era
esperat. La DMN inclou arees associades amb el sistema de memoria del ldbul temporal medial. Es
cregut que una possible funcid de la xarxa és tenir un paper en la construccié de simulacions mentals
dinamiques basades en experiéncies passades personals com ara records, pensaments del futur i en

general imaginar escenaris fins al present [13].

Pel que fa a I'apartat de resultats generals, si es comparen els tres casos (la mitjana de tots els
subjectes, PD i YC) s’observa que la localitzacié d’activacions i desactivacions és molt similar. Les
diferéncies que es poden trobar respecte als participants de control és que presenten regions més
groguenques enlloc de taronges, és a dir, valors t més elevats i per tant diferéncies més elevades entre
les tasques i la linia de base. Pel que fa als pacients de Parkinson es pot veure que presenten una
extensid major de les regions que es troben a la xarxa neuronal per defecte bastant important respecte
als pacients sans. Per tant, es podria pensar que els canvis més significatius d’activitat cerebral entre
els dos grups de pacients no es troben en arees reclutades durant les tasques, ja que s’ha pogut
observar que tant en els pacients de Parkinson com els participants sans, presenten una activitat
bastant similar en magnitud i localitzacié. Segons els resultats obtinguts, quan es realitzen contrastos
entre les tasques i la linia de base, es troben diferéncies a les regions de la DMN. Actualment es tenen
altres referencies [14] d’estudis que coincideixen amb aquest fet de que les veritables diferéncies entre
grups de participants es troben a les regions de la xarxa neuronal per defecte, tot i aixi, encara no esta

demostrat.

Pel que fa als resultats comparatius, un resultat interessant a comentar és el resultat de la comparativa
entre pacients de Parkinson i participants del grup de control incloent totes les condicions, on és
possible fer una correccié FDR amb un valor llindar de q<0,05 per veure activitat cerebral amb un cert
grau de significanca. En canvi, en els tres Ultims analisis on es comparen els dos grups de pacients tasca
per tasca, el valor llindar que estableix la correccié FDR no és valid per poder observar la comparacié
d’activitat entre els dos grups de participants. Per tant, en aquests casos es necessari fer la correccid
per clusters. Aquest fet ens podria fer concloure que les diferéncies entre els dos grups no sén massa

exagerades, cal recordar que els pacients de Parkinson es troben tots en un estadi de la malaltia molt

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH
Escola d’Enginyeria de Barcelona Est

80



Adquisicio i analisis d’imatges de ressonancia magnética funcional del projecte
Ecokitchen

inicial i que potser en el cas que es trobessin en un estadi més avangat es podrien observar més

diferencies entre grups.

Tot i aixi, en el cas de la comparativa de pacients durant la realitzacié de la segona tasca no s’observa
cap activacio significant per part dels pacients malalts en comparacié amb els participants sans. El que
si que s’observa és que el grup de control presenta majors reclutaments en diverses arees com per
exemple en el caudat com a part dels ganglis basals. Aquesta regié del cervell ens interessa ja que el
Parkinson és un malaltia neurodegenerativa cronica del Sistema Nervids Central que afecta als ganglis
basals, produint-se una reduccié progressiva de neurones de la substancia negra que és la generadora
de dopamina. La Dopamina és un neurotransmissor involucrat en la organitzacié del moviment. Els
ganglis basals és un conjunt d’estructures subcorticals que consta del caudat, el putamen (tots dos
formen el cos estriat), el globus pal-lid, el nucli subtalamic i la substancia negra. Estan associats a una
varietat de funcions incloent el control dels moviments motors voluntaris, el procediment
d’aprenentatge, els comportaments de rutina o “habits” com moviments oculars, la cognicid i I'emocid.
Es podria pensar que els pacients de Parkinson en comparacié amb els participants sans no presenten
regions d’activitat significativa en aquesta zona cerebral perqué el seu procés degeneratiu ja ha

comengat.
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6. CONCLUSIONS

Com a conclusions generals del projecte és pot dir que s’"ha complert I'objectiu principal d’adquirir les
imatges de ressonancia magnetica cerebrals de 30 participants per al projecte Ecokitchen. Un cop
adquirides s’ha pogut aprendre i realitzar una multitud de procesos de pre-processament importants
a través dels quals s’ha pogut obtenir imatges sense artefactes, sorolls i distorsions, o almenys
minimitzar-los el maxim possible per no perdre informacié que si que ensinteressa. Finalment, aplicant
meétodes estadistics com és el model lineal general (GLM), tant a nivelll individual com a nivell d’analisi
de grup, s’ha pogut obtenir el resultat buscat, I’activacié cerebral dels participants durant la realitzacié
de les tasques a l'etapa d’adquisicid. Els resultats de I'estudi sén imatges anatomiques amb la
informacio funcional, és a dir, I'activitat cerebral superposada. Es pot concloure que gracies a |'etapa
de processat, aquesta activitat que s’oberva en els resultats és la real, sense soroll ni artefactes, és a

dir, la veritable activitat cerebral que ha experimentat el participant durat I'exploracié.

La finalitat d’aquest projecte era aconseguir imatges cerebrals “netes” a partir d’'imatges “brutes” de
manera que es puguin distingir quines zones del cervell s’activen més, quines menys i quines no
s’activen. Aixi es mostra a I'apartat de resultats, on s’observen diferents analisis d’imatges que
representen la funcionalitat del cervell dels participants amb diferents condicions o contrastos amb
I'objectiu de poder distingir les diverses regions activades. A partir d’aqui, a I'apartat de discussié dels
resultats s’esmenten les principals diferéncies que s’observen entre imatges i s’en fa alguna possible
interpretacié que podria ser valida, pero en tot cas, es creu que aquest no era I'objectiu del projecte, i
gue la part d’interpretacié psicologica i biologia resta a mans d’un enginyer biomédic especialitzat en

neurologia i acompanyat d’un psicoleg.

Per acabar, concloc que ha estat una gran experiéncia poder realitzar el treball de fi de grau en un
centre de recerca com és I'lCNAS i haver-me endinsat en el mén de la neurologia, completament
desconegut per mi. Es una area d’estudi molt interessant ja que el cervell és un drgan altament complex
i funcional i gracies a aquestes técniques d'imatges i els seus corresponents estudis poc a poc es va
desglossant el misteri que comporta el funcionament d’aquest organ, i en conseqiliencia, la cura o

diagnostic de malalties neuronals.
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7. Analisi de I'impacte ambiental

L'impacte ambiental que presenta el projecte realitzat és minim, tot i aixi, cal esmentar-lo i tenir-lo en

compte, ja que tota petita contribucioé a disminuir aquest impacte és de gran ajuda.

Per poder dur a terme el projecte s’ha necessitat la utilitzacié de diferents aparells i instal-lacions. El
procés d’adquisicio de dades es realitza en una sala de ressonancia magnetica la qual esta composada

per tres sales i cadascuna conté els equips segiients:
-Sala del imant: Es on es troba I’escaner de ressonancia magnética.

-Sala de control: Esta formada per diferents aparells. Una consola de treball des d’on es realitza la
programacio de les exploracions i es recullen les dades. Un ordinador de control del sistema, el qual
esta dividit en dos ordinadors, un d’ells permet executar el software d’interfase amb I'usuari, visualitzar
les imatges i modificar els parametres, I'altre, permet realitzar tots els calculs matematics de la

transformada de Fourier a partir de les dades recollides a I'antena receptora.

- Sala técnica: Es on es troben els armaris técnics. En aquests armaris s’hi troben elements electronics
per controlar els gradients magneétics, lIimant i elements que participen en el sistema de
radiofreqiiencia. També s’hi troba un sistema de refrigeracié de compressor d’heli, per refredar el

sistema.

Per realitzar la part de I'analisi, només s’ha necessitat un ordinador amb la llicencia del software

BrainVoyager i Microsoft Word Amb el mateix ordinador s’ha redactat la memoria del treball.

Per analitzar I'impacte ambiental d’un equip o producte s’utilitza el concepte d’avaluacié del cicle de
vida o Life Cycle assessment (LCA). Aquesta, és una eina per examinar I'impacte ambiental total d’un
producte a través de cada pas de la seva vida, des de I'obtencié de materies primeres, tot el procés de
fabricacié, lavenda, la utilitzacid en el lloc de treball i I'eliminacié del mateix. En el cas de poder reciclar-

lo també s’ha de tenir en compte.

Un dels impactes ambientals més importants que es produeix en el cicle de vida dels equips esmentats
anteriorment és el consum d’energia durant la vida util d’aquests, és a dir, en funcionament. Sense
energia cap d’aquests aparells és capag¢ de funcionar, aixi que sense generacié d’energia aquest
projecte no hagués estat possible. Actualment, el procés de generacié d’electricitat es basa en un
model energétic centrat en el consum de combustibles fossils (petroli, gas i carbd). Aixo comporta
I'emissio a I'atmosfera d’'importants quantitats de Gasos d’Efecte Hivernacle i com a conseqiencia,
I'acceleracié del canvi climatic. També es pot generar electricitat mitjancant plantes nuclears que no

produeixen CO; pero si residus radioactius de tractament dificil i costos.
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De I'explotacio del jaciments se’n produeixen residus, emissions atmosfériques i contaminacié d’aiglies
i terres. Del procés de transport i distribucié de I’energia per al seu consum, produeix impactes com el
de les linies electriques, oleoductes i gasoductes o fins i tot les anomenades marees negres, amb

dramatiques conseqiiéncies per als ecosistemes.

Es pot concloure que tots coincidim que consumir energia és necessari per al nostre desenvolupament
economici social, perd també s’ha de tenir present que el ritme actual posa en perill I'esgotament de
les energies no renovables i afecten cada vegada més al medi ambient. Per tant, s’ha de tenir cura de

fer-ne un Us raonable i si pot ser, consumir de fonts d’energies renovables.
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8. Pressupost Economic

En aquest apartat es pretén desglossar el pressupost econdmic associat a la realitzacié del present
projecte. Les despeses economiques que s’han tingut durant I’elaboracié del projecte es divideixen en

dues parts, el pressupost d’enginyeria i el pressupost del material.
8.1. Pressupost d’enginyeria

El projecte que es presenta ha estat realitzat per una estudiant de la Universitat Politecnica de
Catalunya cursant Enginyeria Biomédica. Com a cost d’enginyeria es valora el cost que té I'enginyer
amateur per elaborar el projecte, més el cost de I’enginyer superior el qual ha intervingut en la

supervisio del projecte.

Aquesta part del pressupost s’elabora tenint en compte les diferents tasques que realitza I'estudiant
per elaborar el projecte, i cada tasca té un preu diferent segons la seva dificultat. En la taula 8.1 es pot
veure resumit el cost d’enginyeria. S’assumeix un preu de 25 €/h per un enginyer de grau mig i 35€/h

per un enginyer superior. Aquests costos estan format per:

- Formacié prévia: Per poder dur a terme aquest projecte ha estat necessari assolir uns coneixement
previs pels quals s’hi ha dedicat els dos primers dels cinc mesos de la realitzacié del projecte.
Aquests nous coneixements engloben els principis basics de ressonancia magnetica funcional

i la utilitzacié del software BrainVoyager.

- Marc teoric (Recerca Bibliografica): Engloba totes les hores dedicades a la cerca d'informacio

bibliografica.

- Marc practic (Treball de camp): Sén les hores dedicades a les practiques que s’han realitzat en el

centre de recerca ICNAS destinades a aquest projecte.

- Avaluacié del marc practic: Es refereix a les hores invertides en analitzar la informacio recopilada i a

el posterior analisi dels resultats obtinguts.

- Elaboracié de la memoria: Son totes les hores que s’han dedicat a la redaccié de la memoria.
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Taula 8.1. Pressupost d’enginyeria desglossat

Temps (h) Preu(€/h) Cost(€)
Formacio préevia 100 25 2.500
Marc teoric (Recerca Bibliografica) 70 25 1.750
Marc practic (Treball de camp) 200 25 5.000
Avaluacio del marc practic 60 25 1.500
Elaboracié de la memoria 200 25 5.000
Supervisio del projecte 50 35 1.750
SUBTOTAL 17.500

8.2. Pressupost del material

En aquest apartat es presenten els costos associats al material que ha estat necessari per desenvolupar
el projecte. Es pot veure el resum dels costs associats al material a la taula 8.2. Aquests costos estan

formats per:

- Escaner de ressonancia magnetica de 3T Siemens TrioTim (Cost de lloguer): Utilitzat per la realitzacio
del marc practic en I'etapa d’adquisicié de les imatges. En aquest cas és té en compte el cost de lloguer
el qual és de 280 €/h. Si es té en compte que per realitzar aquest projecte s’han escanejat a 30
participants i cada sessié dura una hora i mitja, seguint el calcul que es mostra a continuacié s’obté el

cost de lloguer de I'equip de ressonancia magnética corresponent a aquest projecte:
30 participants * 90 minuts = 2700minuts/ 60 minuts =45 hores
280 €* 45 hores=12.600 €

Cal tenir present que aquest preu inclou I'escaner, les consoles, ordinadors, armaris técnics etc, que
composen la sala de ressonancia magnetica, ja que sense tot el conjunt d’equips no és possible portar

a terme el procediment d’enregistrament de dades.
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-Llicencia Software BrainVoyager: Utilitzat per la realitzacié del marc practic en I'apartat d’analisi de les
imatges.

-Llicencia Microsoft Word: Utilitzat per la redaccidé de la memoria del projecte.

-Material d’oficina: Agrupa els costos destinats al ordinador utilitzat, boligrafs, fulls, llibretes etc.

Taula 8.2. Pressupost del material desglossat

Cost (€)
Escaner de ressonancia magnetica de 3T 12.600
Siemens TrioTim (Cost de lloguer)
Llicéncia Software BrainVoyager 1.000
Llicencia Microsoft Word 120
Material d’oficina 1.200
SUBTOTAL 14.920

8.3. Pressupost total

Per acabar es descriuen els costos totals del projecte. Es poden veure resumits a la taula 8.3.

El pressupost total del projecte és el sumatori dels costos d’enginyeria i dels costos del material. Un

cop obtingut aquest sumatori se li ha d’afegir el 21 % d’IVA per tenir el preu total del pressupost.
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Taula 8.3. Pressupost total

Cost (€)
Cost d’enginyeria 17.500
Cost del material 14.920
TOTAL BRUT 32.420
IVA 21% 6.808,2
TOTAL PRESSUPOST 39.228,2

El pressupost total del projecte és de 39.228,2€.
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