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Resumo

A lombalgia é a principal causa de incapacidade a nivel mundial. A degeneracdo do disco
intervertebral é uma das causas da lombalgia, podendo em casos avangados necessitar da remocao do
disco intervertebral e substituicdo deste por um implante. Este implante pode consistir num dispositivo
contendo enxerto 6sseo (fusdo espinhal) ou num disco intervertebral artificial (artroplastia discal).
Ambos os métodos apresentam vantagens e desvantagens, pelo que é importante estudar, através de
modelacdo e simulacdo em elementos finitos, a forma como implantes especificos afetam a
biomecénica da coluna lombar antes de os inserir. Esta modelagéo personalizada requer a capacidade
de segmentar as estruturas anatémicas relevantes a partir de imagens médicas.

O presente trabalho teve como principal objetivo a implementagdo/desenvolvimento de um método
para localizar e segmentar automaticamente discos intervertebrais lombares em 3D a partir de imagens
de ressonancia magnética em ponderacdo T2, com o intuito de auxiliar a construcdo de modelos de
elementos finitos da coluna lombar a partir de casos reais, fornecendo informacdo precisa e
personalizada sobre a forma dos discos intervertebrais do paciente. O desenvolvimento do método
para permitir adicionalmente segmentar separadamente as duas principais estruturas do disco — anel
fibroso e ndcleo pulposo — e detetar automaticamente casos em que a degeneracdo ndo permite fazer
esta distingdo foi posteriormente seguido como objetivo secundario.

O método de segmentacdo foi desenvolvido a partir de um método pré-existente na literatura para
realizacdo de segmentacGes 2D no perfil sagital, tendo este sido parcialmente implementado,
modificado e adaptado para uso em 3D. O método permitiu realizar segmenta¢Ges com uma exatidédo
média de 87.0 + 3.7% medida pelo coeficiente de Dice em relacdo a segmentacfes manuais de
referéncia. Esta eficacia € comparavel com outros métodos de segmentacdo 3D na literatura. Este
método apresenta a vantagem de ser significativamente mais rapido que a maioria dos métodos
existentes, demorando apenas alguns segundos para completar uma segmentacao dos discos lombares.
O método para detetar degeneracdo discal identificou corretamente o estado de 96% dos discos
(saudaveis e degenerados) com que foi testado.

Palavras-chave: Segmentacdo de imagem, disco intervertebral, ressondncia magnética, filtro de
Gabor, degeneracgdo do disco intervertebral



Abstract

Back pain, especially in the lumbar spine, is the main cause of disability in the world. Intervertebral
disc (IVD) degeneration is one of the causes of back pain. In some cases this requires the removal of
the disc and its replacement with an implant. This implant may consist of either a cage containing
bone graft (spinal fusion) or an artificial VD (disc arthroplasty). Both of these treatments have
advantages and disadvantages, which is why it is important to study, through computer modeling and
finite element simulation, the ways in which specific implants affect the biomechanics of the lumbar
spine before inserting them. This customized modeling requires the ability to segment the relevant
anatomical structures from medical images.

The present work had as its main objective the implementation/development of a method for localizing
and automatically segmenting lumbar 1VVDs in 3D from T2 weighted magnetic resonance imaging,
with the goal of supporting and complementing the generation of finite element models from real
lumbar spines, by providing accurate and personalized information on the shape of the patient’s 1VDs.
The development of the method to also allow performing separate segmentations of the IVD’s two
main structures — annulus fibrosus and nucleus pulposus — as well as automatically detecting
degenerated IVVDs where this distinction is no longer possible was later pursued as a secondary
objective.

The segmentation method was developed from a pre-existing method in the literature aimed at
performing 2D segmentations in the sagittal profile, which was partially implemented, modified and
adapted to 3D use. The method performed segmentations with a mean accuracy of 87.0 + 3.7% as
measured by the Dice coefficient in relation to manually segmented reference volumes, or ground-
truths. This method has the advantage of being significantly faster than most existing 3D segmentation
methods, requiring only a few seconds to perform a complete segmentation of the lumbar discs. The
method for detecting IVD degeneration correctly identified the status of 96% of the discs (healthy and
degenerated) on which it was tested.

Keywords: Image segmentation, intervertebral disc, magnetic resonance imaging, Gabor filter,
degenerative disc disease
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Capitulo 1

Introducao
1.1 Motivacéao

A lombalgia &, juntamente com a cervicalgia, a principal causa de incapacidade a nivel mundial.’ Isto
é um problema a nivel social e econémico, pois os individuos afetados experienciam ndo sé uma
reducdo da qualidade de vida causada diretamente pela dor, como também em muitos casos a
necessidade de abandonar o emprego, com consequéncias indiretas para a situagcdo econdmica destes
individuos e da sociedade.’

A degeneracdo do disco intervertebral é uma das condices associadas & lombalgia.® Esta degeneracéo
ocorre naturalmente com o envelhecimento e desgaste dos discos, e leva a perda de fluido no nacleo
pulposo e consequente perda da capacidade de absorver choques.* Quando ocorre inflamagéo, ou
quando a degeneracdo do disco leva a uma amplitude de movimento anormal entre as vértebras, o
paciente sente dor. Associados ao desgaste do disco estdo ainda a erosdo das placas terminais das
vértebras e o colapso do espaco discal, que por sua vez geram um feedback positivo que acelera o
processo de desgaste.’ O tratamento desta condicdo baseia-se em aliviar a dor, tipicamente através de
medicacdo, fisioterapia, massagens ou injecdes epidurais.® Caso estes métodos ndo provoquem o alivio
desejado recomenda-se a realizacdo de uma cirurgia de fusdo espinhal ou, alternativamente, a
substituicdo total ou parcial do disco por um disco artificial, também chamada artroplastia discal.”®

Fusdo espinhal intersomética consiste na remoc¢do do disco intervertebral e na fixacdo da articulacdo
através da fusdo das vértebras imediatamente acima e abaixo desta,’ recorrendo & insercdo de um
dispositivo ou cage contendo enxerto ésseo (tipicamente obtido a partir da crista iliaca) ou de
biomaterial capaz de substituir 0sso.®™* Estudos a longo-prazo identificam consequéncias negativas
associadas a este procedimento, sendo a principal o aumento do risco de desenvolver doenca do
segmento adjacente.’? Pensa-se que a alteracdo da biomecanica vertebral devido & fusdo das vértebras
e consequente imobilizacdo da articulagdo intervertebral seja um fator contribuinte para o
desenvolvimento desta patologia, ao diminuir a amplitude do movimento e alterar a dindmica das
forcas aplicadas nas veértebras acima e abaixo do par de vértebras fundidas. Porém, existem também
davidas se este fenémeno se deve a fusdo ou simplesmente & progressdo da degeneragéo.™

Artroplastia é a substituicdo do disco intervertebral danificado ou do seu ndcleo por uma prétese
mével, o que remove o problema da perda de mobilidade da articulacio observado na fusio espinhal.**
Existem evidéncias que a substituicdo do disco intervertebral apresenta resultados positivos a longo-
prazo, sendo eficaz na reducgdo da dor, manutencéo da mobilidade segmental e restauragdo da altura do
disco.™'® No entanto, a presenca de contraindicagdes a este procedimento é comum, o que faz com
que poucos pacientes sejam candidatos a cirurgia.'”*® De qualquer forma, meta-analises comparando a
eficicia dos dois procedimentos ndo demonstram evidéncias fortes que a artroplastia discal seja
significativamente mais eficaz que a fuso espinhal a prevenir o aparecimento da doenga do segmento
adjacente.”*?



E importante investigar o impacto a longo prazo na biomecanica lombar provocado por diferentes
dispositivos a usar no tratamento da degeneracdo do disco intervertebral, procurando um tratamento
gue preserve a integridade da coluna e evite o reaparecimento da dor, bem como o desenvolvimento de
outras patologias. A geracdo de modelos de elementos finitos da coluna lombar é de grande
importancia para esta investigagdo, permitindo simular a inser¢do de dispositivos e avaliar o seu
impacto. Igualmente importante é a capacidade de extrair informagdo anatémica relevante e detalhada
a partir de imagens médicas, de forma a construir estes modelos.

1.2 Objetivos

Este trabalho pretende contribuir para automatizar e melhorar a exatiddo da modelagdo de discos
intervertebrais em modelos de elementos finitos da coluna lombar. Este trabalho insere-se numa
sequéncia de trabalhos realizados em anos anteriores por alunos do Instituto Superior Técnico, na
modelacdo da coluna vertebral lombar para analise do impacto de implantes de fusdo espinhal sobre a
biomecanica desta.”>** Tipicamente isto envolve uma fase inicial, de geracdo do modelo por
segmentacdo de imagens de tomografia computorizada (Computed Tomography — CT) e sua
validacdo; e uma segunda fase, de analise de elementos finitos da coluna com o dispositivo inserido.

Um problema encontrado em trabalhos anteriores foi a impossibilidade de modelar discos
intervertebrais a partir de imagens CT. Assim, os discos em trabalhos anteriores foram modelados
manualmente e de forma simplificada por aproximacdo ao espaco vazio entre as vértebras, o que
necessariamente introduz imperfei¢cGes nos modelos — nomeadamente na localizacdo e forma da borda
exterior dos discos — reduzindo a sua exatiddo e condicionando os resultados obtidos a partir destes.

Desta forma, este trabalho tera essencialmente como objetivo o desenvolvimento de um método —
tendo como ponto de partida um método existente na literatura — que permita segmentar discos
intervertebrais em 3D a partir de imagens de ressonancia magnética (Magnetic Resonance Imaging —
MRI), com vista a geracdo de modelos da coluna lombar mais exatos e personalizados.



Capitulo 2

Revisdo Bibliogréafica
2.1 Anatomia da coluna vertebral humana

A coluna vertebral é uma estrutura constituida por 33 ossos, as Vértebras, divididos em cinco
secgdes:*

e 7 vértebras cervicais (C1-C7);

e 12 vértebras toracicas (T1-T12);
e 5 vértebras lombares (L1-L5);

e 5 vértebras do sacro (S1-S5);

e 4 vértebras do coccix.

Curvatura torécica

Curvatura lombar

Curvatura pélvica

Figura 2.1: Estrutura da coluna vertebral. Adaptado de [24]

As vértebras toracicas, lombares e as 5 Ultimas vértebras cervicais encontram-se separadas das
vértebras imediatamente acima e abaixo por discos intervertebrais, formando 23 articulagdes que
proporcionam a coluna liberdade para se dobrar e rodar. As duas primeiras vértebras cervicais
possuem uma articulagdo diferente e Unica na coluna, enquanto as veértebras do sacro e do coccix
encontram-se fundidas e sdo incapazes de se mover independentemente.** Em conjunto estes 0ssos
envolvem e protegem a medula espinhal, apoiam o cranio e mantém a estabilidade do tronco através
de conexdes com as costelas e com os musculos das costas. A coluna possui haturalmente uma forma
de S, com uma curvatura em cada seccdo, provocada por ligeiras diferengas entre as espessuras

anterior e posterior das vértebras e discos nessas secgdes (Figura 2.1). O conjunto definido por um



disco intervertebral, as duas vértebras adjacentes e os ligamentos associados denomina-se unidade
funcional vertebral >

2.1.1 Vértebras

O tamanho das vértebras varia ao longo da coluna, aumentando progressivamente da regido cervical
para a regido lombar de modo a suportar 0 peso sucessivamente maior das vértebras acima,
diminuindo de novo no céccix. J& a forma mantém-se relativamente inalterada: com a excegdo da C1,
da C2 e das vértebras fundidas do sacro e do cdccix, todas possuem a mesma forma comum, com uma
parte anterior, o corpo vertebral; e uma parte posterior, formada pelo arco vertebral e processos
posteriores (Figura 2.2). %

O corpo vertebral é a sec¢cdo aproximadamente cilindrica da vértebra, consistindo numa massa interior
de osso trabecular rodeada por uma camada de osso cortical enquanto o arco vertebral é a estrutura
formada pelos pediculos e laminas. Os pediculos projetam-se posteriormente de cada lado do corpo
vertebral e formam as laminas, que se unem delimitando um espaco, o forame vertebral. De cada arco
sdo projetados varios processos 0sseos:

e Um processo espinhoso, projetado posteriormente e para baixo, centralmente ao arco;

e Dois processos transversais, projetados posteriormente e para baixo, para cada lado do arco;

e Dois processos articulares superiores, projetados anteriormente e para cima, de cada lado do
arco;

e Dois processos articulares inferiores, projetados anteriormente e para baixo, de cada lado do
arco.

Processo articular

Posterior superior (L1)

‘;o

RIogesaoenihiss Indentacé&o articular
Faceta articular Lamina inferior (L1)
superior /
Forame
Arco d“\ intervertebral

Processo vertebral Indentagao articular
transversal superior (L2) |

Forame vertebral {{Aﬁ Pednculo
Corpo

vertebral -

~— Processo espinhoso

k Disco intervertebral

e }" L3

N Processo articular
Anterior i inferior (L3)

Figura 2.2: Estrutura das vértebras lombares. Adaptado de [24]

Os processos espinhosos e transversais servem como pontos de ligagdo para os musculos das costas,
enquanto os processos articulares superiores e inferiores estabelecem conexdes com 0S processos
articulares inferiores das vértebras acima e superiores das vértebras abaixo, respetivamente. A
sobreposicdo e o alinhamento das vértebras na coluna conjugam também os forames vertebrais de
vértebras adjacentes, criando um tanel ao longo de toda a coluna onde se insere a medula espinhal. De
forma semelhante, pequenas indentacBes acima e abaixo dos pediculos ddo origem a orificios entre
vértebras adjacentes, chamados forames intervertebrais, por onde passam nervos e vasos sanguineos.*



2.1.2 Disco intervertebral

Cada um dos 23 discos intervertebrais separa duas vértebras adjacentes, amortecendo e distribuindo
cargas e pressdes aplicadas sobre ele e fornecendo flexibilidade & coluna. O disco intervertebral é
constituido por um nucleo pulposo envolvido por um anel fibroso (Figura 2.3) e situado entre duas
placas cartilaginosas.”

O nacleo pulposo, situado centralmente no disco, € um gel aquoso contendo fibras de colagénio e
proteoglicanos. O nucleo deforma-se sob pressao, permitindo a sua acomodagdo ao movimento e a
transmissdo de cargas compressivas entre vértebras adjacentes.?

O anel fibroso é constituido por varias camadas concéntricas de fibras de colagénio, envoltas em redor
do nucleo pulposo e orientadas em diferentes angulos. O anel garante a estabilidade da coluna,
especialmente em movimentos de rotacdo, enquanto confere ao disco resisténcia a forcas de tracdo e
compresséo. %

Nucleo pulposo

Anel fibroso 4[

Figura 2.3: Estrutura do disco intervertebral. Adaptado de [24]

As placas terminais sdo duas superficies nas partes superior e inferior do disco que separam o anel
fibroso de cada disco das vértebras imediatamente acima e abaixo. Consistem em duas camadas: uma
placa 6ssea que conecta a vértebra e uma placa cartilaginea que conecta ao disco. As placas 6sseas sao
porosas, 0 que permite a passagem de sangue e nutrientes para as células do disco.?’

2.1.3 Ligamentos

Na coluna existem varios ligamentos que conectam diferentes partes das veértebras, e que em conjunto
com os musculos ajudam a manter a estabilidade da coluna ao mesmo tempo que permitem o seu
movimento (Figura 2.4).% Os principais ligamentos da coluna lombar séo:

¢ O ligamento longitudinal anterior, que une as faces anteriores de todos 0s corpos vertebrais ao
longo da coluna e reforga os anéis fibrosos;

e O ligamento longitudinal posterior, que conecta as faces posteriores de todos os corpos
vertebrais ao longo da coluna e reforga os anéis fibrosos;

e Dois ligamentos amarelos (ou flavos), que ligam as laminas de vértebras adjacentes e limitam
a flexao da coluna;

¢ O ligamento supraespinhoso, que une as pontas dos processos espinhosos e limita a flexdo da
coluna;

e Dois ligamentos interespinhosos, que conectam 0s processos espinhosos de vértebras
adjacentes e limitam a flexdo da coluna;

¢ Dois ligamentos intertransversos, que ligam 0s processos transversos de vértebras adjacentes e
limitam a flexdo lateral da coluna.
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Figura 2.4: Principais ligamentos da coluna. Adaptado de [28]

2.2 Imagiologia da coluna lombar

As duas principais modalidades de imagiologia relevantes para a modelacdo e simulacdo da coluna
vertebral lombar sdo CT e MRI. Os principios fisicos por detrds destes dois métodos serdo
resumidamente explicados de seguida.

Em CT, um feixe rotativo de raios-X irradia o paciente de varios angulos. Detetores colocados a volta
do paciente registam a intensidade do feixe ap0Os atravessar o0 paciente, 0 que permite medir a
atenuacao provocada pelas varias estruturas ao longo dessa direcdo. Materiais mais opacos a raios-X
atenuam mais o feixe e aparecem na imagem com uma cor mais clara, enquanto materiais mais
transparentes causam menor atenuagao e aparecem com uma cor mais escura. Combinando as imagens
obtidas de varios angulos obtém-se um volume tridimensional das estruturas anatémicas.?

Em MRI, o paciente é colocado num campo magnético de 1.5 a 3T. Ndcleos de hidrogénio (i.e.
protdes) no organismo do paciente, sendo particulas carregadas com spin, possuem momento
magnético. Estes momentos estdo normalmente orientados aleatoriamente, mas a aplicacdo do campo
magnético provoca o seu alinhamento na direcdo deste, e gera um vetor de magnetizagdo longitudinal.
Os protdes ndo ficam totalmente alinhados, mas precessam em torno do eixo do campo magnético com
uma frequéncia — denominada frequéncia de Larmor — dependente da magnitude do campo. A
aplicacdo de um pulso de radiofrequéncia com a frequéncia de Larmor — equivalente a um campo
magnético secundario no plano transversal — faz o vetor de magnetizacdo precessar também em torno
deste campo e altera a sua orienta¢do tornando-o transversal ao campo magnético principal. A rotacdo
do vetor de magnetizacdo no plano transversal induz um sinal que é captado pela maquina. Com o
decorrer do tempo ap6s a aplicacdo do pulso os protdes deixam de precessar em fase (relaxacdo spin-
spin), o que elimina a magnetizacdo transversal; e retomam a sua orientagcdo paralela ao campo
(relaxagdo spin-rede), o que reestabelece a magnetizagdo longitudinal, permitindo repetir o
procedimento. A localizacdo dos sinais no espaco é feita através de gradientes que permitem variar
ligeiramente o campo magnético ao longo do paciente. As ponderagdes em T1 e T2 dizem respeito aos
tempos de relaxagdo spin-rede e spin-spin, respetivamente, e a forma como diferencas entre os tempos
T1 ou T2 para diferentes materiais podem ser exploradas para obter sinais distintos.



Em CT as vértebras sdo bastante proeminentes pois o material 6sseo atenua fortemente a radiacdao X.
Isto permite a geracdo de modelos 3D detalhados das vértebras. Porém, os discos intervertebrais séo
transparentes a raios-X e, portanto, praticamente indistinguiveis do fundo da imagem (Figura 2.5a).
Em MRI as vértebras ndo se destacam com o0 mesmo contraste que em CT, mas 0s discos sao visiveis
e distinguiveis devido a presenga de nucleos de hidrogénio. Em ponderacdo T2, € ainda possivel
distinguir o nacleo pulposo do anel fibroso (Figura 2.5b). Esta modalidade é portanto mais apropriada
ao estudo e anlise clinica de patologias do disco intervertebral. Diversos métodos de segmentacdo 2D
e 3D do disco intervertebral em MRI tém vindo a ser desenvolvidos nas Gltimas décadas para estes
propositos.

Figura 2.5: Coluna lombar em diferentes modalidades de imagiologia. a) CT b) MRI em ponderacéo T2. Retirado de [30,31]

2.3 Detecéo e segmentacdo do disco intervertebral em imagens de MRI

Segmentacdo de imagem consiste em separar uma imagem em segmentos. Cada segmento é um
conjunto de pixeis aos quais sdo atribuidas as mesmas caracteristicas. Isto permite, por exemplo,
extrair érgdos a partir de imagens médicas, rotulando de forma diferente os pixeis correspondentes a
cada 6rgdo. A segmentacdo de discos intervertebrais para efeitos clinicos é ainda tipicamente feita
manualmente a partir de fatias sagitais selecionadas para esse prop6sito, um processo que consome
tempo e ndo permite uma verdadeira visualizacdo da morfologia espacial da coluna. Porém, nas
Ultimas duas décadas tém vindo a ser desenvolvidos diversos métodos de detegdo e segmentacdo 2D
ou 3D, automdtica ou semiautomatica de discos intervertebrais em MRI, para investigacéo e aplicagdo
clinica, sendo que alguns destes focam-se apenas na localizagdo dos discos sem 0s segmentar,
enquanto outros procuram realizar ambas as funcdes.*

Relativamente a métodos de localizacdo, em 2005 Peng et al.** criaram um método para localizar —

numa fatia manualmente selecionada — as articula¢fes de toda a coluna em MRI com base em perfis
de intensidade. Schmidt et al.** propuseram em 2007 um método de localizacdo que deteta elementos
da coluna com base em relagbes geométricas entre caracteristicas anatomicas ap6s uma fase de
aprendizagem com dados de treino manualmente assinalados. Em 2013, Oktay e Akgul * propuseram
um método para localizar vértebras e discos lombares através de um modelo grafico semelhante a uma
cadeia de Markov.



Relativamente a métodos de segmentacdo, Chevrefils et al.*® propuseram em 2009 um método
automatico para extrair discos de colunas escolidticas atraves de analise de texturas, combinando
dados estatisticos para distinguir o disco do fundo da imagem. No mesmo ano, Michopoulou et al.*’
desenvolveram um método probabilistico baseado em atlas (i.e. modelos estatisticos da anatomia
esperada representando a probabilidade de um 6rgéo estar presente num determinado voxel®) para a
detecdo de discos degenerados, necessitando apenas da selecdo manual dos pontos nas extremidades
esquerda e direita do disco. Mais tarde, em 2012, Neubert et al.** criaram um método utilizando
analise estatistica de forma e registo de perfis de intensidade. Em 2014, Haq et al.*’ desenvolveram um
método baseado em modelos deformaveis. Estes modelos formam um template inicial com forma
elipsoidal que é de seguida deformado para corresponder a borda do disco a segmentar. Caso o disco
apresente uma patologia que impega uma correta segmentacgao por este método, o utilizador pode guiar
manualmente a deformacéo.

Em 2016, Zhu et al.** recorreram a filtros de Gabor para analisar as frequéncias espaciais da coluna no
perfil sagital ao longo de varias orientacGes, permitindo isolar as componentes que correspondem aos
discos. Este método é unicamente baseado em processamento de imagem, usando apenas a informagao
presente nas proprias imagens para detetar os discos; 0 que apresenta a vantagem de ndo necessitar de
uma fase de treino ou informagcdo estatistica, ao contrario de métodos probabilisticos ou de machine-
learning.

Relativamente a métodos de machine-learning, em 2016 Wang e Forsberg,** propuseram um método
no qual um algoritmo do tipo part-based model deteta inicialmente os corpos vertebrais, e de seguida
os volumes correspondentes a atlas de discos séo registados usando o output do primeiro passo como
inicializacdo. Finalmente os atlas registados sdo combinados para obter a segmentacdo final. No
mesmo ano, Korez et al.®* propuseram um método supervisionado para localizar automaticamente
discos através de 5 pontos de referéncia (centro e extremos anterior, posterior, superior e inferior do
disco) obtidos de dados de treino manualmente segmentados. Para a segmentacdo, um algoritmo
baseado em florestas aleatorias deteta as bordas do disco e o modelo do disco é iterativamente
deformado em direcdo a estas bordas, sob condicdes que garantem que o disco mantém a sua
integridade e forma caracteristica (Figura 2.6).



Figura 2.6: Comparacéo entre a segmentacao obtida pelo método de Korez et al. (a amarelo) e a segmentacio de referéncia
(a vermelho) em trés imagens diferentes. Retirado de [43]

Uma técnica de destaque sdo as redes neuronais convolucionais (Convolutional Neural Networks -
CNNs). Ao contrario de outros métodos de aprendizagem nos quais € necessario pré-estimar as
caracteristicas que sdo importantes para definir o disco, as CNNs sdo capazes de extrair
automaticamente as caracteristicas relevantes. Em 2016, Ji et al.** desenvolveram um método baseado
nesta técnica. O modelo é primeiro treinado com imagens de treino de modo a detetar
automaticamente as caracteristicas relevantes, e posteriormente é usado para prever a localizacdo dos
discos nas imagens a segmentar, havendo ainda uma fase de po6s-processamento. Relativamente a
CNNs, destaca-se ainda a U-net desenvolvida em 2015 por Ronneberger et al.,® uma tentativa de
modificar a arquitetura das CNNs para aumentar a precisdo de segmentacao e utilizar menos imagens
de treino, e que levou ao desenvolvimento de outros métodos baseados nesta. Em 2018, Kim et al.*
propuseram uma Boundary Specific U-net (BSU-net), um aperfeicoamento da U-net que mantém
informacdo sobre a vizinhanca dos pixéis usados para a extracdo de caracteristicas, algo que era
previamente descartado; e em 2019, Wang et al.*” e Dolz et al.®® desenvolveram métodos baseados em
U-nets multimodais, isto €, que recorrem a quatro tipos de imagens MRI: fat (obtidas por sinais de
gordura), water (obtidas por sinais de agua), in-phase (soma das duas anteriores) e opposed-phase
(subtragdo), permitindo uma segmentacdo altamente exata, sendo a Unica desvantagem destes métodos
ndo poderem ser usados com imagens em ponderacao T2 simples.

E de referir ainda que existem métodos que utilizam também CT como auxilio. Michael Kelm et al.*
desenvolveram em 2013 um método baseado em aprendizagem de espa¢o marginal, capaz de detetar e
rotular automaticamente discos e vértebras tanto com CT como com MRI; porém, a segmentagdo dos
discos é feita apenas para MRI. Recentemente, em 2020, Liaskos et al.*® criaram um método que
utiliza ambas as técnicas em conjunto para modelar a coluna lombar — CT para detetar as vértebras e
MRI para detetar os discos — aproveitando assim as vantagens complementares de ambas as técnicas.

2.4 Modelos de elementos finitos

A andlise por elementos finitos € um método in silico de grande utilidade para o estudo da coluna,
permitindo a simulacdo de uma grande variedade de situagdes, (e.g. aplicacdo de cargas; alteracdes



provocadas pelo envelhecimento, lesGes ou cirurgias; colocagdo de implantes, etc.) sem a necessidade
de utilizar vértebras ou implantes reais, sendo desta forma também Uteis para o desenho e analise de
desempenho de novos implantes. Ao longo das décadas diversos destes modelos foram desenvolvidos,
desde modelos simplificados da coluna vertebral como um todo a modelos mais detalhados de corpos
vertebrais, unidades funcionais vertebrais e segmentos das seccdes cervical e lombar.>*

Em 1974 Belytschko et al.> criaram o primeiro modelo de elementos finitos de uma unidade funcional
vertebral, assumindo simetria axial e um disco intervertebral linearmente ortotrépico. Dois anos
depois, Kulak et al.** desenvolveram o modelo assumindo a ndo-linearidade das propriedades
ortotrépicas do anel fibroso, utilizando valores experimentais. Em 1984, Shirazi-Adl et al.” realizaram
uma das mais importantes contribuicbes a area até ao momento, ao desenvolverem um modelo
detalhado da unidade funcional L2-L3, modelando o corpo vertebral como sendo composto por 0sso
cortical, osso trabecular e placas terminais; o nucleo pulposo do disco como um fluido incompressivel
e o anel fibroso como fibras intercruzadas de colagénio com propriedades ndo lineares. Este modelo
extensivamente desenvolvido em estudos posteriores.®®°"*%%

Em 1991, Breau et al.®® usaram imagens de CT para reconstruir diretamente a coluna lombar por
segmentacdo - incluindo as vértebras (L1-S1), discos intervertebrais, ligamentos e articulacbes — de
forma a criar um modelo de elementos finitos realistico para analisar stress na coluna lombar (Figura
2.7). Os discos foram modelados como em [55], e os ligamentos foram modelados como elementos
uniaxiais. Posteriormente a construcdo de modelos vertebrais com base em imagens CT tornou-se
comum. Em 2001, Chen et al.®* construiram um modelo recorrendo a imagens CT e simularam o efeito
de diferentes procedimentos de fusdo espinhal através da remocdo de discos intervertebrais e
substituicdo por enxertos 6sseos em diferentes niveis da coluna lombar, com o objetivo de estudar a
alteracdo da distribuicdo de stress e o seu impacto nos discos adjacentes ap6s o procedimento. Mais
tarde, em 2012, Chen et al.®? desenvolveram um novo modelo contendo vértebras, discos, placas
terminais e ligamentos modelados como molas, adicionando ainda for¢as musculares. O modelo foi
depois modificado para simular a remocéo do disco L4-L5, descompressdo, inser¢do do dispositivo e
diferentes métodos de fixacdo deste.

Figura 2.7: Modelo desenvolvido por Breau et al. Retirado de [60]
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Mais recentemente, em 2015, Ellingson et al.** construiram um modelo da coluna sacrolombar até a
L3, modelando o anel fibroso com propriedades neo-Hookianas e o nucleo pulposo como linearmente
elastico. As propriedades do disco foram de seguida alteradas para simular a degeneragdo. Os
ligamentos foram modelados com propriedades hipoelésticas ndo lineares. Em 2016, Naserkhaki et
al.* desenvolveram e validaram um modelo detalhado da coluna sacrolombar, modelando o disco
segundo a formulacdo do Mooney-Rivlin. Os ligamentos foram modelados com curvas forca-
deslocamento ndo lineares. Em 2019, Lu et al.®® testaram o efeito de varias intervencdes cirlrgicas de
fusdo lombar num modelo da L3-L5, modelando o nicleo pulposo como linearmente eléstico e o anel
fibroso como uma substancia base com camadas de fibras. Os ligamentos foram modelados como
cabos ndo linearmente elasticos. Em 2021, Godinho et al.*®® construiram dois modelos L3-L5 de modo
a explorar separadamente o impacto da degeneracdo dos ligamentos ho movimento e o impacto da
reducdo de altura do disco no processo degenerativo. Todos os ligamentos foram modelados como
linearmente elasticos, enquanto o nacleo e anel foram modelados como hiper-elasticos segundo as
formulagdes de Mooney-Rivlin e Holzapfel, respetivamente.

Ao contrario do demonstrado pela vasta literatura existente sobre modelacdo das vértebras a partir de
CT, a construcdo de modelos de elementos finitos em que os discos intervertebrais sdo — a semelhanca
das vértebras — diretamente reconstruidos a partir de imagens médicas é pouco comum. Wang e Li®
elaboraram em 2005 um modelo de elementos finitos do segmento L1-L2 usando dados CT e MRI,
posteriormente usado para analise da biomecanica do disco intervertebral (Figura 2.8).® As imagens
3D foram reconstruidas a partir de subamostras de fatias 2D, isto €, a resolucdo das fatias foi primeiro
reduzida de 512x512 para 64x64, e de seguida as fatias subamostradas foram segmentadas por
processos manuais e semiautomaticos, gerando o modelo final. Em 2014, Haq et al.®® aplicaram o
método de segmentacdo dos discos intervertebrais desenvolvido pelos préprios no mesmo ano* para
simular forcas de compressdo com um modelo de elementos finitos. As forcas foram aplicadas
diretamente no modelo do disco, ndo tendo sido realizada neste caso a constru¢cdo de um modelo das
vertebras lombares.

Figura 2.8: Modelo desenvolvido por Li e Wang. Retirado de [67]

De referir ainda que existe variabilidade entre modelos de elementos finitos obtidos de diferentes
pacientes — o que significa que os resultados derivados destes modelos podem néo ser generalizaveis a
uma populacdo — mas isto pode ser mitigado se varios modelos forem considerados em conjunto,
como foi demonstrado por Dreischarf et al.” em 2014.
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Capitulo 3

Metodologia

3.1 Materiais e métodos

A escolha do método de segmentacdo a implementar foi feita com base em trés fatores: em primeiro e
mais importantemente, este deveria apresentar elevada exatidao, tipicamente avaliada pelo coeficiente
de Dice™ e/ou distancia de Hausdorff "; em segundo, o método deveria preferencialmente ser simples
de implementar com base em conhecimento prévio, de modo a minimizar o tempo despendido na
compreensdo do seu funcionamento, permitindo assim uma implementagdo mais rapida e segura; e por
fim, a descricdo do método no artigo deveria preferencialmente ser o mais clara e detalhada possivel,
também de modo a facilitar a sua compreensao.

Com base nestes fatores, o método escolhido para servir de base para a implementagdo foi o
desenvolvido por Zhu et al.** em 2016. Este método apresenta ainda a vantagem adicional de ndo
necessitar de uma fase de treino para o algoritmo, ao contrario dos métodos baseados em
aprendizagem automatica, algo que também foi tido em conta dada a escassez de bases de dados MRI
publicamente disponiveis.

O método de Zhu et al. é na verdade um método de segmentacdo 2D no perfil sagital, o que significa
gue ndo esta especialmente destinado a realizacdo de segmentagdes 3D. Isto foi inicialmente ignorado
sob a suposicdo que seria possivel segmentar varias fatias sagitais e combinar os resultados hum
volume 3D, uma estratégia igualmente usada por outros métodos de segmentacdo 3D, como o de Dolz
et al.*® Posteriormente, o método foi modificado para permitir esta adaptacdo, estando este processo
descrito no subcapitulo 3.3. Adicionalmente, nem todos os passos e parametros do método original
estavam explicitamente definidos no artigo, e alguns dos pardmetros definidos pelos autores ndo eram
apropriados as imagens usadas neste trabalho, o que requereu alteracdes adicionais. Assim, a escrita
do algoritmo de segmentacdo comegou como uma implementacdo do método de Zhu et al., mas
eventualmente tornou-se no desenvolvimento de um novo método baseado neste.

O método foi implementado em MATLAB R2019a (The MathWorks Inc.) e testado com imagens
provenientes de duas bases de dados publicamente disponiveis. A primeira™ foi disponibilizada por
Sudirman et al.”™ no repositério Mendeley Data (data.mendeley.com). Consiste em fatias MRl em
ponderacdo T1 e T2 de 515 pacientes. Estas imagens possuem uma precisdo de 12 bits por pixel,
superior & preciséo tipica de 8 bits por pixel, o que permitiu uma melhor distingdo dos contornos do
disco, levando a uma segmentacgdo altamente precisa quando usadas para testar o método, incluindo
em casos com degeneracdo discal avancada. Contudo, cada conjunto de dados possui apenas cerca de
15 fatias sagitais, com uma distancia consideravel entre cada fatia, o0 que ndo permitiu a elaboracédo de
modelos 3D a partir destas imagens. Assim, estas foram usadas apenas esporadicamente para
implementar o método de segmentacédo 2D, permitindo testar o método em condi¢des mais diversas do
que seria possivel usando apenas uma base de dados, o que permitiu tornd-lo mais robusto a variagdes
nas condicdes de input.

" Também denominado de coeficiente de semelhanca de Dice ou indice de Sgrensen-Dice, corresponde a percentagem de
semelhanca entre dois conjuntos.
" Méximo das distancias minimas entre os pontos de duas amostras.
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A segunda base de dados™ foi disponibilizada por Chu et al.” no repositério Zenodo (zenodo.org).

Consiste em dados em ponderacdo T2 de 23 pacientes, cada ficheiro contendo 39 fatias sagitais
organizadas num volume com o formato NIFTI (Neuroimaging Informatics Technology Initiative). A
precisdo destas imagens é inferior as anteriores, ndo permitindo uma segmentacdo tdo exata. Nestas
imagens é também incluida uma maior por¢do do corpo do paciente, pelo que os discos representam
uma porcdo mais pequena da imagem, o que também reduziu a qualidade da segmentacdo. Nao
obstante, isto corresponde as condicdes tipicas de dados em MRI. Além disto, a cada volume MRI
nesta base de dados esta associada uma segmentacdo manual de referéncia dos corpos vertebrais T11 a
L5, o que foi de grande utilidade na elaboracdo do método de segmentacdo 3D. Assim, a maioria do
trabalho baseou-se nestas imagens, e todos os exemplos e resultados apresentados foram obtidos a
partir destas.

Foram adicionalmente usados os programas freeware 3D Slicer’” (www.slicer.org), para realizar
segmentacdes manuais de referéncia (ground truth) e ITK-SNAP™ (www.itksnap.org), para visualizar
as diferencas entre as segmentacgdes obtidas e as de referéncia.

3.2 Segmentagéo 2D

Os passos para a implementacdo do método de segmentacdo em 2D estdo descritos neste subcapitulo.
Como ja foi referido a implementagdo seguiu a base descrita no artigo de Zhu et al.*, tendo como
fases principais a geracdo dos filtros, a dete¢do das curvas espinhais, a localiza¢do dos discos e por fim
a segmentacdo. Porém, a fase de detecdo das curvas espinhais e a fase de segmentacdo dos discos
foram alteradas, sendo a Ultima realizada por um processo inteiramente diferente do de Zhu et al.

3.2.1 Geracdo dos filtros de Gabor

Como referido no capitulo anterior, 0 método de Zhu et al.** recorre a filtros de Gabor para detetar os
discos intervertebrais no perfil sagital. Este processo sera agora explicado com mais detalhe.

Um filtro de Gabor define-se pela equaco™

! 2 ! 2 !
C = 1 1{/x n y +i 2mx + 3.01
 2moyo, P73 O, oy T v '
Em que x' = xcos(8)+ ysin(f) e y' = —xsin(8) + ycos (0). Os pardmetros A, 6 e P

correspondem ao comprimento de onda, a orientacdo e a fase do filtro, e os parametros o, € o, a
largura da janela Gaussiana em x e y, respetivamente.

Quando aplicado a uma imagem, um filtro de Gabor analisa a presenca de frequéncias espaciais ao
longo de uma dire¢do especifica e isola as componentes da imagem correspondentes. Na imagem
abaixo é possivel observar o efeito da aplicacdo de um banco de filtros de Gabor com 3 comprimentos
de onda e 4 orientagdes (Figura 3.1b) a uma imagem de input (Figura 3.1a). Cada filtro capta e isola 0s
elementos da imagem paralelos a sua frente de onda (Figura 3.1c).
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Figura 3.1: Aplicacéo de um banco de filtros de Gabor a uma imagem. a) Imagem de input; b) Banco de filtros; c) Imagens
de output correspondentes & aplicagdo de cada filtro.

Da mesma forma, estes filtros podem ser usados para analisar cortes sagitais da coluna vertebral ao
longo de varias diregbes. Isto permite decompor a fatia em componentes orientadas e isolar
informac&o sobre as estruturas anatémicas ao longo de cada orientacdo. Os discos intervertebrais, por
exemplo, sdo estruturas com orientacdo predominantemente horizontal numa perspetiva sagital,
enguanto a coluna como um todo é uma estrutura predominantemente vertical.

Um banco de filtros de Gabor tem filtros com S orientacGes e K escalas (ou comprimentos de onda),
sendo que neste caso, como as diferencas entre os &ngulos dos discos sdo pequenas, usaram-se 16
orientagOes e 5 escalas. As orientacdes estdo igualmente espagadas ao longo de 180 graus, sendo dadas
pela equacéo

180

0, = T(“ - 1), u=1.2,..5 3.02

As escalas sdo dadas pela frequéncia maxima wp,q, € pelo fator de espacamento de frequéncia f a
partir da equacéo

14



27 k-1
Ay = ——, k=12,..K 3.03

Wmax
Sendo que neste caso Wy, = T f = V2

Tendo obtido as orientacGes e as escalas, os filtros de Gabor sdo gerados e ordenados de acordo com a
configuragdo na Figura 3.2, em que cada linha corresponde a uma escala e cada coluna a uma
orientacdo. Os valores dos restantes parametros foram mantidos iguais aos valores atribuidos por

N o . 314/2In (2)
defeito a fungdo gabor do MATLAB: ¢ = 0,0, = T( e 0, = 20y.

INDNNEEEESEEEEAAAn
INNNNSEEEEEEEAAUNn
INNNNSEEEEEEAAAN
INNNNSSEEESEEAdANn
INNNSSSESESEEAAUN

Figura 3.2: Banco de filtros. Cada linha corresponde a uma escala e cada coluna a uma orientagéo.

3.2.2 Detecédo das curvas espinhais

Cada filtro, quando aplicado a uma imagem, gera uma Gabor filtered image (GFI). Sendo Gy, a GFI
correspondente a escala k e a orientagdo u, e sendo C = {1, 2, ... K}, geram-se as seguintes imagens,
correspondentes a soma das GFIs com orientagbes proximas da horizontal e da vertical,
respetivamente.™

Gyertical = Z Gk,# , Ul = {1, 2,3,15, 16} 3.04
KkeC,peU1
Ghorizontal = z Gk,ﬂ , U2 ={7,8,9,10,11} 3.05
keC,peU2

A partir destas imagens, pode agora gerar-se a GFI das curvas da coluna (Figura 3.3a), dada por

Gspine = Gvertical - Ghon’zontal 3.06

GSPine(x' ), Gspine(x: y) =0

iil A orientacao do filtro € normal & frente de onda, pelo que os filtros extraem as componentes da imagem perpendiculares a
sua orientacdo (Figura 3.1). Por outras palavras, os filtros com orientagdo horizontal captam informac&o da vertical, e vice-
versa.
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De seguida Gspine € transformada numa imagem binaria e manualmente editada para eliminar
quaisquer buracos, preenchendo tudo o que esta a esquerda e a direita da coluna a branco, e assim
deixando a coluna como a Unica parte da imagem a preto. As bordas desta nova imagem binéaria
correspondem as bordas da coluna, visiveis na Figura 3.3b."

Abaixo do disco L5-S1 a orientacdo da coluna torna-se menos vertical, pelo que os contornos nesta
porgao ndo sdo visiveis na Ggpine (Figura 3.3a). As curvas obtidas a partir da imagem binarizada sdo
prolongadas na direcdo do canto inferior direito (Figura 3.3b). Isto é feito, por um lado, porque o
algoritmo desenvolvido para a geracdo das curvas requer que a porcdo esquerda e direita da imagem
binaria estejam totalmente separadas, e por outro porque fazer a separacdo deste modo impede que as
estruturas anatémicas abaixo do disco L5-S1 interfiram com a localizacdo deste. Isto sera explicado
com mais detalhe na seccéo seguinte.

d)

Figura 3.3: Passos do método de localizagdo. a) GFI da coluna; b) Curvas espinhais; ¢) GFI dos discos; d) GFI mediana dos
discos limitada pelas curvas; €) Localizacdo aproximada dos discos; f) Localizacdo corrigida dos discos

3.2.3 Localizacao dos discos

A localizacdo dos discos comega de uma forma analoga a detecdo das curvas, sendo a GFI dos discos
intervertebrais dada por

v As bordas da imagem binaria incluem as bordas exteriores da figura. Estes pontos sdo removidos automaticamente pelo
algoritmo para obter apenas a por¢ao da borda correspondente as curvas espinhais.
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GIVD = Ghorizontal - Gvertical 3.08

Grp(x,y), Gp(x,y) =20

Gp(x,y) = {0, Gryp(x,y) <0 3.09

Gvp (Figura 3.3c) é de seguida limitada pelas curvas espinhais e filtrada com um filtro de mediana
para gerar uma nova imagem, Guyqisc (Figura 3.3d). Este processo tem o efeito de aglomerar as regides
de intensidade correspondentes ao mesmo disco numa s, ao mesmo tempo que elimina regides de
intensidade fora dos discos, facilitando a localizacao.

A partir de Gpqisc gera-se o vetor Gy, que corresponde a intensidade cumulativa horizontal; isto é, a
soma das colunas de Gq4isc a0 longo de cada linha da imagem. Sendo Gaisc UMa imagem com M
linhas e N colunas:

N
Go(y) = Z Cuaisc ),  y=1,2,..M 3.10
x=1

As abcissas dos maximos de G, correspondem aproximadamente as coordenadas yy dos centros dos
discos, Y;yp, € a largura dos picos corresponde aproximadamente a espessura dos discos (Figura 3.4a).
Mesmo apds a aplicacdo do filtro de mediana, alguns maximos da funcdo G, podem continuar
separados embora pertencam ao mesmo disco, pelo que Y;,p passa ainda por um ciclo no qual pontos
proximos sdo iterativamente aglomerados num so.

b)
Figura 3.4: Curvas de intensidade sobrepostas @ GFI mediana dos discos (valores normalizados as dimensdes da imagem
para efeitos de visualiza¢do). a) Curva de intensidade horizontal; b) Curvas de intensidade vertical

As coordenadas xx dos centros dos discos, X,;,p, sd0 obtidas de uma forma semelhante. Porém, dado
gue todos os discos se encontram aproximadamente na mesma linha vertical, ndo é possivel obter
diretamente a curva de intensidade cumulativa vertical para todos os discos. E necessario primeiro
delimitar para cada disco D uma regido de interesse e depois obter a intensidade cumulativa vertical,

Gy, Nessa regiao:

Gy, (x) = Z Guaisc(6,y), x=12,..N 3.11
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Em que mp,, € mp_; S80 0S pontos intermédios entre 0 Y;,p do disco D e os Yyp dos discos
imediatamente acima e abaixo.

As abcissas dos maximos de cada G,, correspondem as coordenadas xx dos centros dos discos, e a
largura de cada pico corresponde aproximadamente a largura de cada disco (Figura 3.4b). Isto, em
conjunto com a informacéo obtida anteriormente, permite saber o centro aproximado de cada disco
bem como a regido retangular que o contém (Figura 3.3e).

A localizacdo obtida por este método nem sempre é exata, pelo que é necessario realizar uma correcéao:
para cada regido retangular faz-se a binarizacao de Gp4;sc € Calcula-se o centroide da imagem binaria,
que é tomado como sendo o centro real do disco. As caixas com discos que nao interessam segmentar,
bem como quaisquer caixas vazias sdo também eliminadas por um parametro definido pelo utilizador,
gerando a localizagéo final (Figura 3.3f).

A maior inclinacdo do disco L5-S1 relativamente aos restantes pode impedir que este seja
corretamente localizado. Nesse caso executa-se um passo adicional que localiza separadamente este
disco repetindo o processo anterior, mas usando filtros com orientagfes proximas da normal tipica ao
disco L5-S1, U3={12,13,14}; e filtros com orientacbes afastadas da normal,
U4={1,23,4,5,6,15,16}. Como referido anteriormente, nesta fase pode ocorrer interferéncia por
parte de outras estruturas anatdmicas abaixo do disco que sejam captadas pelo filtro, e que podem
ocasionalmente ter uma intensidade superior ao disco. A projecdo das curvas em direcdo ao canto
inferior direito, bem como o seu estreitamento, serve para garantir 0 maximo possivel que estas
regibes de intensidade ou ndo sdo captadas ou sdo tdo pequenas que sdo eliminadas pelo filtro de
mediana, como pode ser observado na figura abaixo.

Figura 3.5: GFI do disco L5-S1 e curvas espinhais sobrepostas a fatia sagital central. As regides de intensidade abaixo do
disco séo excluidas pelas curvas, ndo interferindo na localizacéo.

3.2.4 Segmentacao dos discos

A segmentacgdo consiste em 6 passos.

e Passo 1: calcular G_u, a média das GFIs em todas as escalas em cada orientacdo u
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o1
Gu= ) Guwr =125 3.12

e Passo 2: para cada regido retangular R obtida na fase de localizacdo (Figura 3.3f), calcular a
intensidade total (I,) em cada orientagdo — dada pelo somatorio da (7,1 de todos os pontos na
regido — e obter a orientacdo w4, Na qual a intensidade total € maior, ou seja, a inclinagao do

disco.
I“(R) - z G_H(ny); u=12,..5 3.13
XER,YER
I#max = max {11,12, IS} 3.14

e Passo 3: para cada disco, tracar a reta com declive correspondente a orientagdo f,q, € que
passa pelo ponto (X,yp, Y;vp) (Figura 3.6a).

e Passo 4: binarizar a fatia MRI na regido delimitada pelas curvas espinhais e pelas caixas
retangulares com um threshold baixo (10-30% do valor maximo). O contorno do disco, sendo
a regido mais escura da imagem, vai ser o Gnico elemento a preto, enquanto tudo o resto ira
aparecer a branco. De seguida, inverte-se a escala de cinzentos dos resultados, de modo a que
0 contorno do disco seja a Unica parte a branco, e obtém-se as bordas da imagem binaria
invertida (Figura 3.6b).

e Passo 5: criar as curvas que delimitam as bordas superior e inferior do disco. Para cada coluna
da imagem bindria, o ponto da borda com yy maximo e que esta acima da linha média pertence
a curva inferior,” e 0 ponto com yy minimo e que esta abaixo da linha média pertence a curva
superior. As curvas sdo depois interpoladas para preencher interrup¢des nos dados (Figura
3.6¢).

e Passo 6: segmentar a regido delimitada pelas curvas superior e inferior e pelas curvas
espinhais, fazendo de seguida um po6s-processamento para preencher buracos, eliminar
saliéncias e suavizar os contornos da segmentacédo (Figura 3.6d).

Y'"No MATLAB as coordenadas yy das imagens aumentam de cima para baixo, pois correspondem as linhas da imagem a
contar de cima. Assim, 0s pontos na curva inferior ttm ordenada superior aos pontos na curva superior.
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Figura 3.6: Fases da segmentacéo. a) Inclinacéo do disco (L1-L2); b) Contorno do disco; c¢) Curva superior (vermelho) e
inferior (azul); d) Segmentacdo final dos discos

A segmentacdo gera uma imagem binaria dos discos, ou mascara de segmentacdo. A partir desta pode
calcular-se o centroide e a orientacdo de cada disco — isto €, a orientacdo do eixo principal da elipse
que melhor se ajusta a imagem binaria do disco. Assim é possivel, caso seja necessario, corrigir as
coordenadas dos centros dos discos, bem como as inclina¢des dos discos obtidas no passo 3, e repetir
0s passos 4-6, obtendo uma segmentacdo mais correta. Cada vez que o ciclo completa a segmentacgéo
de um disco numa fatia, a mascara gerada € usada para isolar a informacdo MRI correspondente
(Figura 3.7c). Aplicando o método de Otsu ao histograma de intensidade desta imagem obtém-se o
threshold que separa os valores de intensidade correspondentes ao nlcleo dos valores correspondentes
ao anel. Por fim, binarizando a imagem com o threshold calculado obtém-se a mascara de
segmentacao do nucleo, que é adicionada a mascara de segmentagdo do disco obtida previamente. Isto
gera uma nova imagem com 3 valores de intensidade: anel (1), nlcleo (2) e tudo o que ndo faz parte
do disco (0) (Figura 3.7d).
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a)

Figura 3.7: Separacdo do anel e nlcleo. a) Fatia sagital central; b) Disco (L1-L2); c) Disco isolado pela mascara de
segmentacdo; d) Mascara de segmentacdo com nucleo; e) Segmentacdo final;

3.3 Segmentagao 3D

Neste subcapitulo estdo descritos os passos implementados para adaptar o0 método 2D a 3D, com
auxilio das mascaras de segmentacao dos corpos vertebrais. De seguida descreve-se o funcionamento
do método de detecdo de discos degenerados implementado como objetivo secundario. Por fim
explicam-se os passos tomados para passar do método 3D auxiliado pelas mascaras a um método
independente.

3.3.1 Construcao do volume 3D

O método desenvolvido ja permite realizar segmentacOes fatia a fatia e juntar os resultados num
volume 3D. Como a posicdo de cada disco na coluna ndo se altera ao variar o plano sagital, a Unica
parte do algoritmo que tem de ser executada de novo ao mudar de fatia sdo os passos 4 a 6 da
segmentacao.

Porém, antes disto é necessario ter em conta que a forma e tamanho dos discos e vértebras ndo sao
constantes de fatia para fatia. Isto dificulta a obtencdo de uma segmentacdo correta, por um lado
porque as curvas espinhais sdo desenhadas a partir da fatia sagital central, delimitando sempre a
mesma regido em todas as fatias; e por outro porque os contornos dos discos tornam-se também cada
vez menos distinguiveis. Isto leva a origem de leakage, i.e., a inclusdo de tecidos em redor do disco na
segmentacdo. Como 0 processo para obter as curvas espinhais envolve intervengdo manual, torna-se
pouco pratico fazé-lo para todas as fatias. De qualquer forma, os contornos da coluna sdo também cada
Vez menos Visiveis na Ggp,ine quanto mais a fatia se afasta do plano medial, pelo que isto seria um
problema mesmo que um método de dete¢cdo automdtica das curvas espinhais tivesse sido
implementado com sucesso.
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b)

Figura 3.8: a) Bordas vertebrais (fatia 20 de 39). A azul, a borda anterior. A vermelho, a borda posterior; b) Curvas
espinhais ajustadas as bordas vertebrais (fatia 12 de 39).

Para contornar este problema recorreu-se a segmentacdo de referéncia dos corpos vertebrais associada
a cada caso na base de dados. A partir desta foi possivel, para cada fatia, detetar os pixeis
correspondentes as bordas anterior e posterior das vértebras (Figura 3.8a), e assim transladar as curvas
espinhais de forma a minimizar a distancia total entre estas e as bordas detetadas; permitindo desta
forma obter uma aproximacdo das curvas espinhais em cada fatia (Figura 3.8b). Para além disto
permitiu também detetar em que fatia comeca e acaba cada vértebra, possibilitando que se faca a
segmentacao apenas nas fatias com vértebras e reduzindo a leakage. A segmentacdo para cada disco
em cada fatia foi entdo feita na regido contida entre as curvas obtidas no passo 5 e as curvas espinhais
ajustadas.

Tendo obtido a segmentacdo em cada fatia foi entdo possivel gerar um volume 3D. Como referido
anteriormente, as imagens binarias foram usadas para extrair a informacéo das imagens MRI originais,
0 que permitiu adicionalmente avaliar o estado de degeneracdo de cada disco (Figura 3.9). Este
processo sera explicado com mais detalhe na sec¢do seguinte.
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Figura 3.9: Fatia sagital central de um caso da base de dados (esquerda) e segmentacdo 3D correspondente (direita). O
diferente nivel de degeneracdo dos discos é visivel em ambas as imagens pela maior ou menor distingédo dos contornos do
ntcleo pulposo. A forma irregular do disco L5-S1 deve-se a erros de segmentagdo.

3.3.2 Detecéo de discos degenerados

A degeneracdo do disco pode ser identificada visualmente por varias caracteristicas, nomeadamente a
perda de intensidade do disco, a perda de distincdo entre anel e nlcleo e, em estados mais avancados, a
perda de altura do disco e colapso do espaco discal. Estas caracteristicas permitem quantificar o estado
de degeneracdo segundo a classificacdo de Pfirrmann, que consiste em 5 niveis de degeneracdo
descritos na tabela abaixo.*

Tabela 3.1: Classificacdo de Pfirrmann

Descricéo do disco Nivel
Ncleo intenso e homogéneo |
Nucleo ndo-homogéneo, possiveis bandas horizontais 1
Distincéo entre anel e nucleo incerta "
Distingéo entre anel e nucleo inexistente v
Espaco discal colapsado \Y

Como o processo descrito no final da seccdo 3.2.4 procura automaticamente regides de intensidade
distintas, ndo é sensivel a presenca de degeneracéo. Isto €, 0 método atribui um threshold de separacéo
ao disco independentemente deste ter ou ndo um nucleo distinto. Assim, foi necessario criar outro
método para detetar discos com degeneracdo acima do nivel 1l e anular a distin¢do efetuada para esses
discos.
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As duas primeiras caracteristicas, intensidade e distingdo anel/ntcleo, foram escolhidas como
parametros a analisar na implementacdo de um algoritmo simples com o objetivo de identificar
automaticamente discos degenerados."

A intensidade média de cada disco € dada diretamente pela expressao:

Itotal
N2 de pontos no disco

3.15

Inedia =

A perda de distingdo anel/ndcleo ndo pode ser diretamente calculada. Para avaliar este parametro,
optou-se por calcular primeiro a percentagem do disco correspondente ao nicleo:

_ N2de pontos no nucleo 3.16
) =

N2 de pontos no disco

As médias destes parametros, Lysq.q € P, foram também calculadas, de modo a permitir comparacdes
entre os discos de um mesmo paciente. Isto foi feito porque os valores de intensidade e da propor¢édo
de nucleo variam consoante o paciente, as caracteristicas das imagens e o método de aquisicdo, pelo
que quaisquer valores obtidos tém de ser analisados relativamente as proprias imagens. Assim,
considerou-se que um disco apresentava degeneracdo quando cumpria uma de duas condicdes:

Imédia - Imédla

< -0.2 3.17
Imédia
ou
Imédia - Imédla <01 A |Pn - P_nl > 015 3.18
Imédia - Pn -

Estas condicBes foram definidas empiricamente ap6s o algoritmo ter sido testado com 6 casos
contendo discos saudaveis e degenerados. O motivo para o sinal negativo na condicdo referente a
Imeaia € Que 0s discos degenerados apresentam necessariamente uma cor mais escura gue os restantes,
pelo que apenas as reducdes em relacdo & média séo relevantes. Ja& relativamente a P,, um disco
degenerado pode tanto apresentar uma proporgéo de nlcleo excessivamente baixa (Figura 3.10a) como
excessivamente alta (Figura 3.10b) quando comparado com discos saudaveis. Isto ocorre porgue um
disco em estado de degeneracdo ndo possui um verdadeiro nicleo separado do anel: o material aquoso
do nucleo esta difundido pelo disco, podendo ocasionalmente estar concentrado em regides de maior
intensidade. Assim, o tamanho do nucleo depende do threshold calculado pelo método de Otsu, e
todos os desvios (positivos ou negativos) em relagdo & média sdo relevantes.

Ao longo do desenvolvimento do método verificou-se que um valor de P, diferente em relacdo a
média ndo era condigdo suficiente para confirmar a presenca de degeneracgdo, pelo que foi estabelecida

VI A degeneracéo do disco intervertebral é um processo continuo, pelo que ndo existe um limite concreto entre um disco
degenerado e ndo-degenerado. Para este efeito consideraram-se como degenerados apenas os discos onde a distingéo
anel/nicleo ndo era clara a olho nu, correspondendo aos niveis I11-V da escala de Pfirrmann.
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a hierarquia acima, e P, foi tido em conta apenas nos casos onde I,sqi, €ra reduzida mas nao o
suficiente para permitir detetar a degeneracéo por si so.

Figura 3.10: Dois casos com degeneragdo no L5-S1. Em a) a proporcéo de volume atribuida ao ntcleo do L5-S1 é bastante
reduzida comparativamente aos discos saudaveis; ja em b) o oposto acontece.

Caso um disco seja considerado degenerado por estes critérios anula-se a distin¢éo entre anel e nlcleo
e passa-se a considerar que o disco é todo constituido por um terceiro material, que para efeitos de
modelacdo e simulacdo computacional teria propriedades materiais intermédias entre anel e nucleo.

3.3.3 Modelos estatisticos

A necessidade de usar mascaras de segmentacdo dos corpos vertebrais para obter resultados
satisfatorios € uma forte limitacdo, pois nem sempre estas estariam disponiveis, e ter de realizar uma
segmentacdo manual das vértebras para obter os discos iria contra o proposito de ter um método de
segmentacdo automatico ou semiautomatico. Uma solucdo possivel seria conjugar este método com
um método de segmentacdo automéatica dos corpos vertebrais, como o desenvolvido por Chu et al.”,
mas tal iria significar que este método estaria completamente dependente de outro, o que ndo é de todo
ideal. Outra solucdo seria gerar mascaras vertebrais a partir de imagens CT, mas para tal seria
necessaria a obtencdo de imagens CT e MRI do mesmo paciente, e ainda alguma intervencdo manual
para remover 0s processos posteriores das vértebras, dado que a informacao necessaria é o contorno do
corpo vertebral. Assim, é importante corrigir esta limitacdo e tornar o método o mais independente
possivel.

O método elaborado pode ser adaptado para este propdésito da seguinte forma: para cada caso é
registado o ajuste feito as curvas espinhais em cada fatia. J& que este é apenas uma translacéo da curva
na fatia sagital central e, portanto, funciona de igual forma independentemente da curvatura da coluna
do paciente, os ajustes dos diferentes casos podem ser comparados e usados para criar um modelo
estatistico de quantos pixeis cada curva tem que ser ajustada em funcdo da fatia. Conhecendo o
espacamento dos pixeis isto permite obter a mesma informacdo em unidades de distancia,
generalizando assim o modelo estatistico a quaisquer imagens. Por outro lado, registando as fatias
onde a segmentacdo comeca e acaba é criado outro modelo estatistico que generaliza o intervalo de
distancia onde segmentar cada disco, i.e. a largura do disco. Com ambas estas informagdes elimina-se
a necessidade das mascaras de segmentacdo para segmentar os discos, e 0 método passa a ser
(potencialmente) aplicavel a quaisquer imagens MRI.
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Com o intuito de testar esta possibilidade, o0 método de segmentacdo auxiliado foi testado com todos
0s 23 casos da base de dados, e modelos estatisticos foram elaborados a partir de 18 destes. Os casos 3
e 4 foram excluidos da elaboracdo dos modelos estatisticos pelas suas caracteristicas extremas: no caso
3 a elevada inclinacdo e proximidade geométrica dos discos L4-L5 e L5-S1 do paciente impediram a
localizagdo correta de ambos. Isto é, o algoritmo ndo detetou os dois discos mas a regido entre ambos.
Ao efetuar o passo de localizacdo do L5-S1 descrito no final da seccdo 3.2.3, o algoritmo localizou
corretamente o L5-S1, mas o L4-L5 permaneceu por localizar. Como o problema persistiu mesmo
apos significativas alteracfes ao algoritmo, optou-se por excluir este caso. O caso 4 foi excluido
devido ao elevado grau de escoliose do paciente, ndo sendo aconselhavel a sua utilizacdo para gerar
modelos estatisticos, ainda que o0 método tenha tido algum sucesso a segmenta-lo. Além dos casos 3 e
4, os trés primeiros casos utilizaveis (1, 2 e 5) foram postos de parte para avaliar quantitativamente o
desempenho do método, sendo por esse motivo excluidos da elaboragdo dos modelos estatisticos e
garantindo que nenhum caso foi simultaneamente usado para elaborar e validar os modelos.

Dois outros casos (16 e 18) apresentaram problemas. No primeiro, a reduzida altura do disco L5-S1
impediu a sua correta segmentacdo. No segundo, o passo de localizacdo do disco L5-S1 falhou devido
a presenca, abaixo do disco, de uma regido com intensidade ligeiramente maior que este e que nao foi
eliminada pelo filtro de mediana. Isto significa que, Unica e especificamente para este caso, a
localizagdo do disco foi dada pelo segundo maior pico de intensidade. Ambos os casos foram incluidos
no modelo estatistico, no primeiro caso por ndo se considerar que o erro de segmentacdo afetasse a
recolha de informac&o sobre os ajustes das curvas espinhais, e no segundo caso pelo problema ter sido
corrigido. Todos os restantes casos (incluindo o 1, 2 e 5) foram analisados pelo algoritmo sem que
houvesse algo a apontar, sendo apenas ocasionalmente necessario redefinir o parametro que determina
os discos a localizar, pois nem sempre os discos lombares correspondiam aos mesmos maximos de
intensidade na imagem (e.g. se as imagens incluirem os discos a partir do T10-T11, o disco L1-L2
corresponde ao 4° maximo, se comecarem a partir do T9-T10 corresponde ao 5° maximo).

3.3.3.1 Curvas espinhais

Como ja foi referido, para cada caso foram registadas as fatias onde se deu o inicio e o fim da
segmentacao e os ajustes feitos as curvas espinhais em cada fatia. No final de cada segmentacdo os
resultados para ambas as curvas foram ajustados da seguinte forma:""

Ayl' = Ayl - Ayimid' i€l 3.19

Em que Ay; € o ajuste (em pixeis) realizado em cada fatia i, Ay; ., € o ajuste realizado na fatia central
e I é o intervalo de fatias onde ocorre a segmentacao.

Isto serviu para colocar o ajuste na fatia central a 0 para todos o0s casos. Dado que as curvas espinhais
foram obtidas a partir da fatia central, o ajuste nesta fatia deveria ser, por definicdo, igual a 0. Assim,
partiu-se do pressuposto que um ajuste com valor diferente de 0 na fatia central indica um erro
sistematico no posicionamento das curvas com o mesmo valor, e aplicou-se a equagdo acima para
obter os valores reais dos ajustes em todas as fatias caso este erro ndo estivesse presente.

Apbs todos os casos terem sido testados calculou-se o ajuste médio em cada fatia, dado por

Vil para referéncia, os eixos referidos ao longo desta secgdo (3.3.3) correspondem anatomicamente as direcdes e sentidos
esquerda-direita (x), anterior-posterior (y) e inferior-superior (z).
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Em que Ay; ; € o ajuste na fatia i para o caso j, e N € o niumero de casos com ajuste na fatia, isto é, o
numero de casos em que essa fatia foi incluida na segmentacéo. "

De modo a generalizar o0 modelo a quaisquer imagens passou-se de seguida de valores em pixeis e
fatias para distancias. Esta conversdo fez-se através do espacamento de cada voxel, sendo as novas
variaveis dadas por

X)) = —img)Ap,, (€I 3.21
Y (i) = Ay;Apy, i€l 3.22

Em que X (i) é a distancia em mm entre a fatia i a fatia sagital central i,,;4, Y (i) é a distancia em mm
correspondente ao ajuste Ay;, e Ap, e Ap,, sdo o espagamento dos pixeis em mm no eixo X ey,
respetivamente.

Colocando Y em funcdo de X, obtiveram-se curvas de ajuste para 0s ajustes feitos as curvas espinhais
em funcdo da distancia a fatia sagital central (Figura 3.11).

Ajustes a curva espinhal posterior

T T T
o s PR T -

ajuste (mm)

= I | 1 | I -
-30 -20 -10 o 10 20 30

distdncia a fatia central (mm)

Ajustes a curva espinhal anterior

ajuste (mm)

30 20 10 0 10 20 30
distancia a fatia central (mm)

Figura 3.11: Modelos estatisticos para o ajuste das curvas espinhais posterior (acima) e anterior (abaixo) em fun¢éo da
distancia a fatia sagital central. Outliers marcados com cruzes.

Vil De modo a distinguir entre fatias onde ndo houve ajuste e fatias onde o ajuste foi 0, o vetor dos ajustes foi inicializado com
todos os valores iguais a -100, e considerou-se que houve ajuste sempre que o valor registado apds a aplicagdo da equacao
3.14 foi superior a -90.
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As curvas foram obtidas pela ferramenta de ajuste de curvas do MATLAB e correspondem a séries de
Fourier (2 termos para a curva anterior e 3 para a curva posterior). O niamero de termos foi escolhido
de modo a que ambas as curvas apresentassem um R* minimo de 0.99.

Trés pontos da curva posterior e um da curva anterior foram considerados outliers e removidos. Esta
escolha foi feita com base em dois fatores: em primeiro, dado que as curvas representam o ajuste
relativamente a fatia sagital central, é de esperar que as suas formas se assemelhem ao contorno de um
corpo vertebral, e que desvios significativos dessa forma nao sejam representativos. Em segundo, 0s
dados obtidos mostraram que as médias dos ajustes nas fatias junto aos extremos foram de facto
calculadas a partir de menos casos, pelo que estes ajustes séo efetivamente menos representativos.

3.3.3.2 Largura dos discos

De forma andloga, as fatias médias onde a segmentacdo comeca e acaba para cada disco foram
transformadas em distancias, obtendo a distancia dos extremos laterais ao centro do disco. As
distancias obtidas estdo resumidas na tabela abaixo.

Tabela 3.2: Distancias dos extremos laterais ao centro

Distancia média ao centro (mm)
Extremo esquerdo | Extremo direito
L1-L2 21.3 22.3
L2-1.3 22.1 23.3
L3-L4 23.1 24.1
L4-L5 25.1 26.4
L5-S1 24.0 25.0

Estas distancias podem ser usadas para delimitar a regido de segmentacdo, impedindo a segmentacéo
de regiBes externas ao disco devido a um problema com o modelo estatistico anterior: as fungfes de
ajuste sé tém significado num determinado intervalo espacial, pelo que resultados erréneos seriam
obtidos se fossem aplicadas a todas as fatias do volume MRI.

A diferenca de 1 a 1.3 mm entre os resultados da esquerda e da direita indicam possivelmente a
presenca de um ligeiro erro sistematico na selecdo da fatia sagital central. Dado que as imagens usadas
possuiam 39 fatias sagitais, a fatia 20 foi selecionada como sendo a fatia central para todos os casos,
estando exatamente no meio do volume MRI. Porém, isto ndo significa necessariamente que todos os
discos dos pacientes estivessem exatamente centrados com o volume MRI, podendo ligeiras
discrepancias no posicionamento estar na origem da diferenca observada.

Os modelos estatisticos dos ajustes as curvas e das larguras dos discos foram de seguida convertidos
de volta para unidades de pixeis e usados para criar uma segunda versao do método sem o auxilio das
mascaras vertebrais. Assim, o intervalo de segmentacéo I para o disco D passou a ser dado, em fatias,
por

3.23

L(D) . @)
Dx Apy

I(D) = (imid ~Ap 2 lmid +

Em que L e R sdo as distancias indicadas na Tabela 3.2 para o extremo esquerdo e direito,
respetivamente.

Os ajustes as curvas espinhais passaram a ser dados, em pixeis, por
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f[(l - imid)Apx]

i €1 24
Ap i 3

Ay; =
y

Em que f é a curva de ajuste correspondente a curva espinhal (anterior ou posterior) a ser ajustada.

Esta segunda versdo foi de seguida usada para obter novos modelos 3D para os casos 1, 2 e 5; e 0s
modelos obtidos por ambas as versdes do algoritmo (auxiliado e ndo-auxiliado) foram validados.

3.3.4 Validagao

Para validar ambos os métodos, os casos 1, 2 e 5 foram manualmente segmentados no programa 3D
Slicer para gerar segmentages de referéncia (ground truth), e estas foram importadas no formato
NIFTI para 0 MATLAB. As segmentacdes binarias produzidas pelos dois métodos foram comparadas
com a ground truth em termos do coeficiente de Dice, da sensibilidade e da especificidade, dados
respetivamente pelas equacdes

2|M n Al
Dice = ———— 3.25
M| + |A
M n Al
Sens = ——— 3.26
|M]|
I-MuUA
S =— 3.27
pec =]

Em que M é a segmentacdo manual, A é a segmentacdo obtida pelo método e I é a imagem em
consideracdo (fatia ou volume MRI para segmentacdo 2D e 3D, respetivamente); e os mddulos
correspondem a cardinalidade do conjunto, i.e. 0 himero de pontos ndo vazios no conjunto.

29



Capitulo 4
Resultados e Discussao

4.1 Segmentacgéo 2D

Na Figura 4.1 apresentam-se resultados visuais da segmentacdo 2D da fatia sagital central para 8 dos
casos da base de dados. Para todos os casos foi usada a versdo do codigo com as mascaras vertebrais,
o threshold de cada segmentacdo foi mantido igual enquanto a correcdo dos centréides e inclinacdes
foi efetuada uma vez.

Figura 4.1: Segmentacdo 2D da fatia sagital central para vérios casos.

Como referido no capitulo anterior, para testar quantitativamente o desempenho do método recorreu-
se ao coeficiente de Dice, a sensibilidade e a especificidade, e foram usados apenas os casos 1, 2 e 5,
para os quais foram realizadas segmentacBes manuais para servir de referéncia. A Tabela 4.1 diz
respeito a analise destes pardmetros na segmentacdo 2D da fatia sagital central.
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Tabela 4.1: Coeficiente de Dice, sensibilidade e especificidade para a segmentacéo 2D da fatia sagital central

1 2 5 Média
L1-L2 0.9233] 0.9414 | 0.9250 | 0.9299
L2-L3 0.9029 | 0.9559 | 0.9458 | 0.9347
L3-L4 0.9441 | 0.9610 | 0.9592 | 0.9548
L4-L5 0.9707 | 0.9453 | 0.9396 | 0.9519
L5-S1 0.9240| 0.9087 | 0.9189 | 0.9172

Média + DP 0.9377 £ 0.0199
L1-L2 0.9823 | 0.9259 | 0.8685 | 0.9256
L2-L3 0.9377 | 0.9455| 0.8972 | 0.9268
L3-L4 0.9719 | 0.9249 | 0.9356 | 0.9441

Coeficiente de Dice

Sl L4-15 |0.96200.9084 | 0.9188 | 0.9297
551 |0.87360.8628 | 0.8718 | 0.8694
Média+DP|  0.9191 + 0.0384
L1-L2 | 0.9576]0.9900 | 0.9979 | 0.9818
L2-L3 | 0.9525]0.9914 | 1.0000 | 0.9813
L34 |0.9689 | 1.0000 | 0.9955 | 0.9881
Especificidade

L4-L5 0.9862 | 0.9929 | 0.9882 | 0.9891
L5-S1 0.9878] 0.9899 | 0.9950 | 0.9909
Média + DP 0.9863 + 0.0147

O coeficiente de Dice mede a proporc¢éo de pontos corretamente identificados; a sensibilidade mede a
propor¢do de pontos que foram corretamente identificados como fazendo parte do disco; e a
especificidade mede a proporcdo de pontos que foram corretamente identificados como nao fazendo
parte do disco.

Como é possivel observar pela equacdo 3.27, o valor da especificidade depende da escolha de uma
regido onde a calcular. Neste caso duas regides possiveis seriam toda a fatia MRI ou apenas a regido
onde foi feita a segmentacdo. Dado que um ponto fora da regido de segmentacdo nunca poderia ser
incluido na segmentacéo, os valores na Tabela 4.1 correspondem a segunda opc¢do, que foi escolhida
por ter sido considerada mais representativa do desempenho do método. Considerando a
especificidade sobre toda a area da fatia MRI, os resultados passariam a ser:

Tabela 4.2: Especificidade sobre toda a fatia MRI

1 2 5 Média
L1-L.2 0.9996 | 0.9999 | 1.0000™ | 0.9998
L2-L3 0.9995] 0.9999 | 1.0000 | 0.9998
L3-L4 0.9996 | 1.0000 | 1.0000" | 0.9999
L4-L5 0.9999] 0.9999 | 0.9999 | 0.9999
L5-S1 0.9999]0.9999 | 0.9999 | 0.9999

Média + DP 0.9999 + 0.0001

Especificidade

Na Tabela 4.3 encontra-se a comparagao entre os valores médios obtidos para cada disco lombar pelo
método proposto neste texto e pelo método proposto por Zhu et al.**, no qual este se baseou.

% A especificidade obtida nesta situagdo é de 100% apesar de ser inferior a 100% na situacdo anterior. Como a Unica
alteracdo foi o tamanho da regido de calculo, deve considerar-se que a segmentacdo nesta situagdo continua a ter falsos
negativos mas que a sua proporcédo é demasiado baixa para medir corretamente.

* Idem
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Tabela 4.3: Comparagéo entre 0 método de Zhu et al. e 0 método proposto. Melhores valores para cada disco assinalados a
negrito.

Dice Sensibilidade Especificidade
Zhu et al. | Proposto | Zhu et al. | Proposto | Zhu et al. | Proposto
L1-L2| 0.9389 | 0.9299 | 0.9608 | 0.9256 | 0.9987 | 0.9998
L2-L.3| 0.9352 | 0.9347 | 0.9652 | 0.9268 | 0.9984 | 0.9998
L3-L4 | 0.9469 | 0.9548 | 0.9541 | 0.9441 | 0.9985 | 0.9999
L4-L5] 0.9329 | 0.9519 | 0.9304 | 0.9297 | 0.9983 | 0.9999
L5-S1| 0.9349 | 0.9172 | 0.9513 | 0.8694 | 0.9986 | 0.9999

Numa primeira analise, os resultados para o coeficiente de Dice aparentam ser semelhantes entre 0s
dois métodos, enquanto 0 método de Zhu et al. apresenta melhor sensibilidade. Em relacdo a
especificidade, levanta-se de novo a questdo da regido em consideracdo. Zhu et al. mediram a
especificidade em toda a area da fatia MRI, pelo que os resultados usados para a comparagao foram os
da Tabela 4.2. Porém isto ndo tem em conta possiveis diferencas nas dimensdes das imagens e nas
dimensdes relativas dos discos entre as imagens usadas. Caso fossem usados antes os resultados da
Tabela 4.1, as dimensGes das regides em consideracdo seriam totalmente diferentes entre os dois
métodos, conferindo uma desvantagem significativa ao método proposto, cujas regides sdo apenas
uma fracdo da fatia MRI. Assim, é impossivel determinar com certeza absoluta qual seria a
comparacdo mais fidedigna, ndo obstante os resultados melhores obtidos pelo método proposto.

O método de Zhu et al. demora cerca de 10 segundos a completar uma segmentacdo completa para
uma fatia, enquanto o método proposto fa-lo em cerca de 3 segundos para ambas as versdes. Porém,
isto considera apenas a porcdo automatica do algoritmo ap6s todas as condicBes necessarias ao seu
funcionamento estarem reunidas, e com todas as figuras auxiliares geradas pelo algoritmo suprimidas.
Realisticamente, algumas figuras (e.g. os resultados finais da segmentacdo e possivelmente os
resultados da localizagdo e inclinacdo dos discos) teriam que ser incluidas para o utilizador se
certificar que o algoritmo estd a correr corretamente, 0 que acrescentaria alguns segundos ao tempo
total. Caso se considere também o tempo que demora ao utilizador a realizar a intervencdo manual
necessaria para a detecdo das curvas espinhais, o tempo total do algoritmo sera significativamente
maior. Este valor ir4 depender da rapidez com que o utilizador consegue realizar esta tarefa, mas
devera estar compreendido entre 1-3 minutos.

4.2 Segmentacao 3D
Na Figura 4.2 apresentam-se os resultados visuais da segmentacdo 3D, gerados no programa ITK-
SNAP a partir das segmentacdes auxiliada, ndo-auxiliada e de referéncia para os casos 1, 2 e 5. Tal

como para a situacdo 2D, o threshold de segmentacéo foi mantido igual e a correcdo dos centroides e
inclinacdes foi efetuada uma vez.
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Figura 4.2: Segmentacéo 3D auxiliada (A) e ndo-auxiliada (B) para os casos 1, 2 e 5. A vermelho, resultado da segmentacéo

semiautomatica. A verde, ground truth. A azul, interse¢éo da segmentagdo com a ground truth.

Na tabela abaixo apresentam-se os resultados quantitativos da segmentacéo 3D.

Tabela 4.4: Coeficiente de Dice, sensibilidade e especificidade para a segmentacéo 3D

Auxiliado Nao-auxiliado

1 2 5 1 2 5
L1-L2 0.9067 | 0.9048 | 0.8946 | 0.8846 | 0.8387 | 0.8276
L2-13 0.9138 | 0.9052 | 0.8959 | 0.9150 | 0.8743 | 0.8521
Coeficiente de Dice L3-L4 0.9175(0.8861 | 0.9137 | 0.9090 | 0.8865 | 0.8782
L4-L5 0.8764 | 0.8902 | 0.8989 | 0.9018 | 0.8952 | 0.8911
L5-S1 0.8484 | 0.7629 | 0.8574 | 0.8540 | 0.7716 | 0.8696

Média + DP 0.8848 + 0.0392 0.8700 + 0.0371
L1-L.2 0.9205 | 0.8591 | 0.8381 | 0.9153 | 0.7621 | 0.7738
L2-L3 0.9018 | 0.8515 | 0.8344 | 0.9251 | 0.8007 | 0.7918
Sensibilidade L3-L4 0.9132|0.8393 | 0.8674 | 0.9159 | 0.8053 | 0.8301
L4-L5 0.8059 | 0.8281 | 0.8453 | 0.8410 | 0.8245 | 0.8416
L5-S1 0.7894 | 0.6915 | 0.8102 | 0.8186 | 0.6986 | 0.8222

Média + DP 0.8397 + 0.0559 0.8244 + 0.0608
L1-L.2 0.9697 | 0.9909 | 0.9920 | 0.9551 | 0.9867 | 0.9795
L2-L3 0.9776 | 0.9924 | 0.9929 | 0.9680 | 0.9921 | 0.9841
Especificidade L3-L4 0.9762 | 0.9827 | 0.9926 | 0.9662 | 0.9960 | 0.9856
L4-L5 0.9820 | 0.9880 | 0.9916 | 0.9853 | 0.9934 | 0.9899
L5-S1 0.9651 | 0.9743 | 0.9898 | 0.9491 | 0.9774 | 0.9920

Média + DP 0.9839 + 0.0093 0.9800 + 0.0143
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Os valores médios obtidos na situacdo 3D foram inferiores aos da situacdo 2D, especialmente para o
coeficiente de Dice e a sensibilidade, e os valores obtidos pelo método ndo-auxiliado foram em média
menores que os valores obtidos pelo método auxiliado, com algumas exce¢Ges. Em média, ao passar
do método auxiliado para o ndo-auxiliado, obteve-se uma reducdo de 1.5 pontos percentuais para o
coeficiente de Dice e sensibilidade, e 0.4 para a especificidade. As maiores redugfes ao passar do
método auxiliado para o ndo-auxiliado verificaram-se no disco L1-L2 dos casos 2 e 5, onde se observa
uma reducdo de 6.6 pontos percentuais no coeficiente de Dice e 9.7 na sensibilidade para o caso 2; e
de 6.7 pontos percentuais no coeficiente de Dice e 6.4 na sensibilidade para o caso 5. J& no caso 1 as
redugdes foram de apenas 2.2 e 0.5 pontos percentuais para 0 mesmo disco. O método teria de ser
testado com um maior nimero de casos de modo a determinar se as reducdes observadas nos casos 2 e
5 representam um padrdo ou se estes casos sao outliers relativamente ao modelo estatistico.

Por observagdo da Figura 4.2 facilmente se observa que a regido de maior ambiguidade é a borda
lateral do disco, o que explica a reducdo na exatiddo do método 2D para o 3D.

Na imagem 5B é possivel observar uma por¢dao ndo segmentada na borda lateral esquerda, bem como
uma segmentacado excessiva na borda lateral direita, dos trés primeiros discos, o que reforca a hipétese
de haver um erro sistematico na definicdo das extremidades laterais dos discos. A porcdo nao
segmentada estende-se também para a frente e para tras do disco, 0 que sugere também que o ajuste
das curvas espinhais é excessivo. Uma explicacdo possivel para isto é que os corpos vertebrais sdo
ligeiramente coéncavos, o0 que significa que a maioria da sua superficie anterior encontra-se mais
proxima do eixo da coluna do que as bordas das faces onde assentam os discos. Logo, ao tentar
minimizar a distancia total entre a curva espinhal anterior e a superficie vertebral anterior, vai tender a
fazer-se um ajuste excessivo que elimina a borda anterior do disco intervertebral (Figura 3.8).Outro
fator é o facto de 0 modelo estatistico ter sido gerado a partir de casos anénimos sem distincao de
sexo, 0 que ndo toma em consideracdo diferengas nas dimensdes das vértebras entre 0s sexos.

Nas imagens 2A e 2B observa-se ainda uma proeminéncia para baixo no disco L5-S1. Este erro de
segmentacao especifico ocorreu em varios outros casos quando testados com o método, e pode dever-
se a auséncia de mascaras de segmentacdo para 0 sacro. Sem mascaras para guiar o ajuste das curvas
espinhais no sacro, este torna-se dependente das mascaras criadas para as vértebras acima, sendo o
ajuste menos apropriado. A forma encurvada do sacro faz também com que nalgumas fatias o seu
contorno entre para dentro da regido de segmentacdo, levando a dete¢do de uma borda escura que é
considerada como sendo a borda inferior do disco, incluindo assim parte do osso sacral na
segmentacdo do disco. Devido a estes fatores, o disco L5-S1 apresenta no geral os piores resultados de
segmentacdo, como é possivel observar pela Tabela 4.4. Caso se considerassem apenas 0s outros
quatro discos, os resultados para o coeficiente de Dice, sensibilidade e especificidade passariam a ser
(0.9003+0.0123, 0.8587+0.0358, 0.9857+0.0079) e (0.8795+0.0273, 0.8356+0.0558, 0.9818+0.0125)
para 0 método auxiliado e ndo-auxiliado, respetivamente.

Nas imagens 1A e 1B verificam-se erros de segmentacdo para cima e para baixo do disco, algo que
também é visivel na segmentagdo 2D (Figura 4.1). Isto pode dever-se a dois fatores: a utilizacdo de um
threshold demasiado alto ou imperfei¢Ges nas curvas espinhais. No primeiro caso, se a intensidade das
vértebras na imagem for baixa o suficiente alguns pontos podem confundir-se com o contorno do
disco. No segundo caso, se as curvas espinhais estiverem demasiado para fora podem incluir os
contornos das vértebras ou outros tecidos de baixa intensidade que se confundem com os contornos do
disco.
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Apesar da segmentacdo ser realizada disco a disco, o0s ajustes as curvas espinhais sao feitos para toda a
fatia, isto é, ndo se consideram apenas as mascaras vertebrais imediatamente acima e abaixo do disco
mas sim todas as mascaras vertebrais da T11 a L5. Isto foi tido em consideragdo como uma possivel
fonte de erro e eventualmente alterado, mas os resultados obtidos pelo método auxiliado alterado ndo
divergiram significativamente do original, verificando-se uma perda média de 0.3 pontos percentuais
no coeficiente de Dice de um para o outro. Face a estes resultados, foi decidido ndo alterar o método
nem gerar modelos estatisticos diferentes para cada disco para usar no método ndo-auxiliado,
mantendo-se 0s métodos originais. Além disso, 0 método alterado ndo pbde ser corretamente testado
no L5-S1 dada a auséncia de mascaras para o sacro. Caso este fosse incluido, a perda anteriormente
referida passaria a ser de 4.5 pontos percentuais. Uma possivel explicacdo para este resultado
contraintuitivo é que as vértebras lombares tém dimensdes suficientemente semelhantes entre si para
que um ajuste feito a partir de todas se ajuste bem a cada vértebra individual, ndo sendo por esse
motivo necessario criar modelos separados para cada vértebra. Contudo, isto ndo seria o caso se se
pretendesse segmentar discos lombares e toracicos simultaneamente.

Pode ser feita uma comparacdo entre os coeficientes de Dice obtidos por este e outros métodos de
segmentacdo 3D na literatura, apresentados na tabela abaixo.

Tabela 4.5: Comparagéo do coeficiente de Dice médio e tempo de execucéo entre o método proposto e outros métodos na
literatura

Método Dice Tempo

Dolz et al.® 0.919+0.018 | 2-3s

Korez et al.> 0.918 +0.021 | 5 min
Chuetal.® 0.905 + 0.026 | 18 min

Hutt et al.* 0.900 +0.031 | 6 min

Wang e Forsberg™ 0.900 + 0.024 | 8 min

Chen et al.* 0.886+0.035| 3s

Lopez, Andrade e Glocker® | 0.886 + 0.031 | 3 min
Proposto (auxiliado) 0.885+0.039| 6-7s
Urschler et al.* 0.874+0.048 | 8 min
Proposto (ndo-auxiliado) | 0.870+0.037 | 6-7s
Liaskos et al.® 0.863+0.021| 3 min
Neubert et al.* 0.856 + 0.044 | 19 min
Wimmer e Novikov® 0.812+0.061 | 4 min

Numa primeira analise este método parece ter uma eficacia compardvel aos métodos existentes na
literatura. Ambas as versdes do método possuem um coeficiente de Dice superior a 80%, 0 que na
literatura é considerado aceitéavel para a pratica clinica.®* Mesmo tendo em conta as imperfeicdes, a
segmentacdo base fornecida pelo método permite reduzir substancialmente a quantidade de trabalho
manual necessario para obter uma segmentacdo mais correta, sendo que o utilizador apenas tem de
corrigir os erros da segmentacéo, e ndo realizar uma segmentacdo manual completa.

E necessario referir que o método proposto apenas foi usado para segmentar os 5 discos lombares,
enquanto os métodos com o qual este foi comparado foram também usados nos discos T11-T12 e T12-
L1. Dado que estes discos sdo morfologicamente semelhantes aos primeiros 4 discos lombares coloca-
se a possibilidade que a sua inclusdo tivesse melhorado ligeiramente os resultados, contrabalangando a
perda de exatiddo observada para o disco L5-S1.

O método proposto é significativamente mais rapido do que a maioria dos métodos existentes,
demorando apenas cerca de 6-7 segundos a segmentar um volume MRI completo, ou 3 segundos a
mais que o tempo de execucao para a segmentacéo 2D.
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Destaca-se que os tempos apresentados na Tabela 4.5 referem-se apenas ao tempo de execucdo do
processo automatico de localizacdo e segmentagdo. Os métodos de Dolz et al. e Chen et al. envolvem
machine-learning e como tal necessitam de uma fase de treino com a duracdo de vérias horas. Ja o
método proposto necessita de intervengdo manual para gerar as curvas espinhais, o que
necessariamente acrescenta alguns minutos ao tempo total. Por fim, na implementacdo do método
proposto a rapidez de execucdo ndo foi especialmente tida em consideracdo, pelo que é possivel que,
com algumas alteracOes destinadas a tornar a execucdo mais eficiente, o tempo de execugéo possa vir a
ser reduzido substancialmente.

4.3 Detecéo de discos degenerados

O método de detecdo de degeneracao foi testado com 21 dos 23 casos da base de dados (todos exceto
0s casos 3 e 4), 0 que equivale a 105 discos. Por observacdo visual das fatias sagitais centrais em cada
caso, determinou-se que o algoritmo detetou corretamente 94 dos discos como sendo ou saudaveis ou
degenerados e falhou na classificacdo de 3 discos, obtendo 2 falsos positivos e 1 falso negativo. Os
restantes 8 discos foram considerados demasiado ambiguos para classificar como saudaveis ou
degenerados, tendo sido considerado que estavam no limiar entre os niveis Il e 11l da classificacdo de
Pfirrmann. Tipicamente estes discos apresentavam uma regido central de maior intensidade com a
forma caracteristica do nucleo pulposo, ndo sendo ainda visivel a perda de formato e distincdo do
ndcleo caracteristicas dos niveis I11-V. Por outro lado apresentavam também sinais de degeneracdo
como uma intensidade baixa, contornos do nlcleo pouco nitidos ou altura reduzida. Ndo sendo
possivel determinar conclusivamente como classificar estes discos, estes foram excluidos do teste.

O método classificou corretamente 94 dos 97 discos utilizaveis, 0 que corresponde a uma eficacia de
96.9%. No entanto, € necessario ter em conta que 6 casos (29 discos + 1 ambiguo) foram usados para
desenvolver o algoritmo e obter os pardmetros para as condigfes de degeneracdo, pelo que seria de
esperar que estes discos estivessem corretamente classificados. Excluindo os 29 discos de teste o
método classificou corretamente 65 de 68 discos, ou 95.6%.

E necessario destacar que em cada um dos casos testados o nimero de discos degenerados foi sempre
inferior a 3, e apenas um caso apresentava 2 discos degenerados. O algoritmo para detetar a
degeneracdo procura diferencgas entre os parametros de cada disco e as médias desses parametros para
todos discos do paciente, portanto a sua exatidao vai estar de alguma maneira dependente da regido da
coluna em questdo ter a maioria dos discos em estado considerado saudavel. Num caso em que 3 ou
mais discos apresentassem degeneracao o algoritmo seria incapaz de realizar a dete¢do automatica.

4.4 Limitac0Oes

O método proposto € totalmente baseado em processamento de imagem, ndo necessitando, em teoria,
de uma longa fase de treino nem acesso a bases de dados para efetuar esse treino. Porém, o correto
funcionamento do método assenta na presenca de uma forma de ajustar as curvas espinhais a cada fatia
para impedir a leakage da segmentacéo para os tecidos em redor do disco. Ao longo deste trabalho isto
foi feito primeiro recorrendo a mascaras de segmentacdo dos corpos vertebrais e depois com um
modelo estatistico baseado nessas mascaras. A necessidade de criar este modelo estatistico é na pratica
uma fase de treino, necessitando de tempo e imagens disponiveis para tal. Os modelos estatisticos ja
elaborados permitiram obter resultados com uma exatiddo de 87%, porém ainda h& espaco para
melhorias neste aspeto.
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Neste momento o método proposto é semiautomatico, necessitando de intervengdo manual por parte
do utilizador para obter as curvas espinhais. Isto deveu-se a impossibilidade de implementar o método
2D como descrito por Zhu et al.**, devido & auséncia de informacao suficiente para permitir fazé-lo e
obter resultados satisfatorios. Assim, optou-se por uma estratégia alternativa.

E necessario referir que, para além de apenas terem sido usados 3 casos, ndo é possivel assegurar que
as segmentagdes manuais de referéncia para estes casos estejam corretas. Assim, é possivel que alguns
dos erros de segmentagdo por defeito (i.e, pontos que pertencem a ground-truth mas ndo a
segmentacao semiautomatica) estejam na propria ground-truth. Por outro lado é também possivel que
a ground-truth ndo inclua pontos que de facto pertencem ao disco, o que pode tanto estar a prejudicar
como a beneficiar excessivamente os resultados do método. O impacto destes erros foi considerado
negligenciavel, mas seria necessario testar o método com casos manualmente segmentados por
profissionais de salde treinados neste tipo de imagens (e anatomias) para retirar conclusdes mais
consolidadas.

E ainda necessario referir que o método foi elaborado e testado com casos em que a grande maioria
dos discos se encontravam relativamente saudaveis, com alguns discos degenerados até ao nivel 1V da
classificacdo de Pfirrmann. O desempenho do método em casos de degeneracdo avancada com colapso
do espaco discal (nivel V), hérnia discal, escoliose ou outras patologias da coluna vertebral teria de ser
estudado em trabalho futuro, mas possivelmente ficaria substancialmente reduzido.

De forma semelhante, 0 método implementado para detetar a degeneracdo dos discos intervertebrais
compara cada disco com os restantes, 0 que s6 funciona para casos em que a maioria dos discos ndo
esta degenerada. Além disso, a classificacdo binaria dos discos em degenerado/ndo-degenerado a partir
de uma fatia sagital ndo sé é redutiva como também néo foi efetuada por um profissional treinado. De
novo, o impacto disto foi considerado negligenciavel, dado que a grande maioria (97 de 105) dos
discos observados apresentava ou uma clara distingdo entre nicleo e anel ou uma auséncia ébvia de
separacao entre estes dois componentes. Porém, 0s casos mais ambiguos — isto é, no limiar entre 0s
niveis Il e 11l da escala de Pfirrmann — também teriam beneficiado da andlise de um profissional
experiente. Atualmente, 0 método ndo permite determinar o nivel de degeneracdo, i.e. distinguir entre
os niveislelloulll, IVeV.
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Capitulo 5

Conclusao

5.1 Conclusoes

O presente trabalho teve como objetivo principal o desenvolvimento de um método de localizagdo e
segmentacdo 3D dos discos intervertebrais em MRI. Um método de segmentacdo 2D existente na
literatura foi usado como base e modificado para operar em 3D, tendo esta modificacéo sido feita com
base em modelos estatisticos criados para estimar a largura dos discos e a forma dos corpos vertebrais.
O método foi implementado e testado com imagens MRI em ponderacdo T2 da coluna lombar e
segmentacGes de referéncia dos corpos vertebrais.

O método proposto neste trabalho permite realizar a segmentacao 3D de discos com um coeficiente de
Dice de 87.0 + 3.7% num tempo de 6-7 segundos. Atualmente é rara a utilizacdo de dados 3D na
pratica clinica por falta de ferramentas que permitam a sua rapida disponibilizacdo (e interpretacdo)
por parte dos profissionais, sendo preferida a utilizacdo de fatias 2D para aproximar a morfologia
espacial da coluna.® O presente método pode ser usado deste modo, mas permite igualmente a geracéo
de modelos 3D de forma relativamente rapida e precisa, oferecendo uma alternativa a utilizacdo de
dados 2D e suas limitacOes inerentes. A exatiddo do método ndo é elevada o suficiente para permitir
uma segmentacdo totalmente automatica, mas ainda assim permite reduzir substancialmente a
guantidade de trabalho manual necessaria a realizacdo de uma segmentacdo 3D, abrindo a
possibilidade para a sua utilizacdo em modelagéo e simulagdo 3D por elementos finitos.

A segmentacdo separada de anel fibroso e ndcleo pulposo foi seguida como objetivo secundario. O
método proposto, baseado na analise da intensidade e proporc¢ao nicleo/anel do disco, permite atribuir
uma classificacdo binaria ao estado de degeneracéo (i.e. I-11 ou 111-V na escala de Pfirrmann) com uma
eficicia de 95-97%. Isto por sua vez permite separar automaticamente o anel e ncleo em discos onde
esta distin¢cdo ainda é clara (I-11) e anular a separacdo onde ndo € (I11-V), automatizando o processo de
geracdo dos modelos para simulacéo.

5.2 Trabalho futuro

O método de segmentagdo podera ser usado para criar modelos para simulacéo e anélise do impacto de
diferentes procedimentos e/ou do desempenho de dispositivos médicos inseridos na coluna lombar. O
método de detegdo de degeneracdo estabelece uma base para um método mais refinado que consiga
distinguir entre diferentes niveis de degeneracéo, e classifica-los de forma apropriada.

Tanto o método de segmentacdo como o de detecdo de degeneracdo poderdo ser testados com um
maior nimero de imagens manualmente segmentadas e classificadas por médicos especialistas, de
modo a testar o desempenho dos métodos em condi¢cBes mais apropriadas. Adicionalmente, o
desempenho do método na segmentagdo do nucleo podera ser também testado quantitativamente,
comparando os resultados com nicleos manualmente segmentados.
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O método podera ser alterado de modo a refazer a detecdo das curvas espinhais de acordo com o
método de Zhu et al.** ou de outro modo que permita torné-lo o mais automatico possivel; deste modo
simplificando a sua utilizacdo, reduzindo o trabalho manual necessario por parte do utilizador e
diminuindo o tempo de execugdo, numa interface gréafica user-friendly (a desenvolver).

Os modelos estatisticos que descrevem a forma das bordas anterior e posterior dos corpos vertebrais,
criados a partir das mascaras de segmentacao da base de dados, poderdo ser refeitos no futuro a partir
de imagens CT e um maior nimero de casos — tendo ainda em conta diferencas estatisticas entre
populagdes — de modo a obter resultados mais exatos. Essa informacdo estatistica ficaria
posteriormente armazenada e disponivel para qualquer implementacédo futura. A utilizacdo de imagens
médicas de CT e MRI para obter informacdes sobre a forma geral e as dimensdes das vértebras e
discos intervertebrais é algo ja presente na literatura,®® mas a obtencéo desta informacéo detalhada
sobre a forma dos corpos vertebrais € algo ainda por explorar.
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