Universidad DE Valladolid

ESCcUELA TECNICA SUPERIOR DE INGENIEROS DE TELECOMUNICACION

TESIS DE MASTER

MASTER UNIVERSITARIO EN INVESTIGACION EN TECNOLOGIAS DE LA
INFORMACION Y LAS COMUNICACIONES

OBTENCION DE NUEVOS PARAMETROS
ECOCARDIOCGCRAFICOS PARA LA
CUANTIFICACION DE LA INSUFICIENCIA
MITRAL FUNCIONAL

Autor:
Lic. Ariel Hernan Curiale
Tutor:

Dr. Santiago Aja Fernandez

Valladolid, 31 de agosto de 2011



TITULO: OBTENCION DE NUEVOS PARAMETROS ECOCAR-
DIOGRAFICOS PARA LA CUANTIFICACION DE LA IN-
SUFICIENCIA MITRAL FUNCIONAL

AUTOR: Lic. ARIEL HERNAN CURIALE
TUTOR: DR. SANTIAGO AJA FERNANDEZ
DEPARTAMENTO: LPI

Tribunal

PRESIDENTE: DR. CESAR PALENCIA DE LARA
VOCAL: DR. CARLOS ALBEROLA LOPEZ
SECRETARIO: DR. MARCOS MARTIN FERNANDEZ
FECHA: 31 DE AGOSTO DE 2011

CALIFICACION:

Resumen del TFM

La calidad de vida y la posibilidad de sufrir un infarto o incluso la muerte esta relacionada con la
severidad de la regurgitacién mitral y la insuficiencia mitral funcional. Encontrar nuevos indices que
permitan identificar su etiologia o severidad abrird el camino a nuevos tratamientos. En este trabajo se
proponen nuevas caracteristicas que consideren la dindmica del miocardio teniendo en cuenta la movilidad
y el esfuerzo del ventriculo izquierdo con el fin de cuantificar de forma automatica la insuficiencia mitral
funcional a partir de ecocardiografias 4D. Ademads, se propone e implementa un método visual para
interpretar las caracteristicas propuestas. Se utiliza como umbral el discriminante lineal de Fisher para
cuantificar el grado de insuficiencia mitral funcional utilizando una estrategia Leave One Out debido al
nimero reducido de muestras. El rendimiento de la clasificacién se evalué utilizando datos reales bajo
dos esquemas: 1) Sanos y Enfermos, 2) pacientes con un grado de insuficiencia mitral funcional Ligera y
Moderada-Severa. El mejor rendimiento de la clasificacién se obtuvo con el esfuerzo del miocardio bajo
el segundo esquema con un 83,33 % de especificidad, un 88,89 % de sensibilidad y un drea bajo la curva
ROC (Receiver operating characteristic) de 94,44 %. Se us6 un algoritmo de seleccién subdéptimo con el
criterio de bondad entre clases Jy y un anélisis de componentes principales para estudiar el rendimiento
de la clasificacion al combinar las caracteristicas. De esta forma se logré una mejora en la clasificacién al
combinar el esfuerzo y la velocidad del miocardio con la Fracciéon de eyeccién o el volumen del ventriculo
izquierdo. El rendimiento alcanzado ronda en una mejora del 16,67 % para la especificidad, un 11,11 %
para la sensibilidad y un 13,33 % en la precisién del clasificador. Estos resultados proporcionan indicios
claros sobre la efectividad de las caracteristicas propuestas para cuantificar la insuficiencia mitral funcional
entre pacientes enfermos y sanos. También justifican la necesidad de ampliar este estudio preliminar con
un numero mayor de pacientes abriendo el camino a futuros trabajos en esta linea.
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IMF, IMIC, MR, ecocardiografia 4D, Eco-Doppler, segmentacién, extracciéon y seleccién de carac-
teristicas, biomecédnica y mecanica de medios continuos.

Abstract

The quality of life and the possibility of suffering a heart attack or even the death is related to
the severity of mitral regurgitation and functional mitral regurgitation. Finding new indices that enable
to identify the etiology or severity will open the way for new treatments. In this paper new features
are proposed which consider the dynamics of the myocardial taking into account the mobility and the
stress of the left ventricle, in order to automatically quantify the mitral functional regurgitation from 4D
echocardiography. Also, a visual method to read the features is proposed and implemented. The Fisher’s
linear discriminant is used as threshold to quantify the degree of the functional mitral regurgitation under
Leave-One-Out strategy, because of the limited number of samples.The performance of the classification
was evaluated under two ways using real data: 1) Healthy patients and patients with functional mitral
regurgitation, 2) patients with a degree of light and moderate-severe functional mitral regurgitation.The
best performance was obtained with the myocardial stress under the second scheme with a 83,33 % of
specificity, 88,89 % of sensitivity and an area under the ROC curve of 94,44 %. A suboptimal selection
algorithm with the criterion of goodness between classes and an analysis of principal components were
used to study the performance of the classification by combining the features. Thus, we could notice
an improvement in the classification by combining the effort and speed of myocardial with the ejection
fraction or left ventricular volume. This combination can improve the performances in a 16,67 % of
specificity, 11,11 % of sensitivity and 13,33 % of accuracy of Classifier. These results provide clear evidence
on the effectiveness of the proposed features to quantify functional mitral regurgitation between sick and
healthy patients. And they also justify the need to extend this preliminary study with a larger number
of patients to open the way for further work in this line.

Keywords

FMR, IMR, MR, echocardiography, Eco-Doppler, segmentation, feature selection and extraction, bio-
mechanics and continuum mechanics.
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Capitulo 1

INTRODUCCION

La insuficiencia mitral funcional en general es una entidad patoldégica con una alta prevalencia y
con multiples etiologias y mecanismos fisiopatoldgicos que la convierten en un desafio para el cardidélogo
clinico, de ahi su relevancia. Los mecanismos anatémicos y fisiopatoldgicos funcionales que la causan
son complejos y no han sido totalmente aclarados [1][2]. El aparato mitral es un mecanismo complejo
que funciona correctamente debido a la interaccién de todos los elementos anatémicos que lo conforman.
Cualquier distorsién en su estructura puede ser el responsable de generar una regurgitacion mitral. Es
posible definir la regurgitacién mitral (RM) como un trastorno del aparato mitral caracterizado por la
filtracién de la sangre debido a una mala oclusién de la valvula mitral. Cuando la RM se produce en
ausencia de una afeccién organica' de los elementos que forman el aparato valvular y subvalvular, se dice
que el paciente presenta una insuficiencia mitral funcional (IMF) o functional mitral requrgitation (FMR)

[3][4]-

La IMF es un hallazgo frecuente en la disfuncién ventricular izquierda y es una complicacién comun
que ocurre en pacientes con una miocardiopatia isquémica (cuya disfuncién se desarrollé a partir de un
infarto) o dilatada no isquémica (donde no ha habido un infarto previo). La IMF se debe a la dilatacién
del anillo mitral y/o al desplazamiento de los musculos papilares como consecuencia de un remodelado
global del ventriculo izquierdo (VI) del corazén entre otras causas. Su presencia se ha identificado como un
factor predictivo de mayor mortalidad en pacientes con una miocardiopatia de origen isquémica o dilatada
y la severidad de la regurgitacién guarda una fuerte correlacién con la mortalidad de los pacientes [5][6](7].

1.1 MOTIVACION Y DESCRIPCION DEL PROBLEMA

La insuficiencia mitral es un factor determinante para el desarrollo de insuficiencias cardiacas, ori-
ginando mds del 31,8 % de todas las muertes en Espafa y es la principal causa de ingreso hospitalario
en personas mayores de 65 afios [8]. La calidad de vida y la posibilidad de sufrir un infarto o incluso
la muerte estd relacionada en gran medida con la severidad de la regurgitacién mitral (RM) (Figura
1.1). La alta prevalencia de la IMF en personas mayores de 65 anos con disfuncién ventricular es la
principal motivacién de este estudio. Encontrar nuevos indices y/o caracteristicas que permitan identi-
ficar su etiologia o severidad abrird el camino a nuevos tratamientos y es de particular interés actualmente.

Segun la sociedad americana de ecocardiografia o la “American Society Of Echocardiography”, la
ecocardiografia 2D y el Doppler son lo estudios fundamentales para el diagndstico de la insuficiencia
mitral [9]. Estas técnicas resultan més atractivas que otras debido a que son sencillas, no invasivas y
accesibles. Ademads, permiten la evaluacién del sistema muscoloesquelético en tiempo real sin radiaciones

1E] término de afeccién organica se refiere a cualquier lesién fisica.
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FI1GURA 1.1: (a) Porcentaje de supervivencia estando libre de insuficiencia cardiaca segun el grado de RM en
pacientes que se les realizé una ecocardiografia en los 30 dias después de sufrir un infarto de miocardio. Bursi,
F. et al. [10] (b) Porcentaje de supervivencia global segin el grado de RM en pacientes que se les realizé una
ecocardiograffa en los 30 dfas después de sufrir un infarto de miocardio. Grigioni, F. et al. [11]. En ambos gréficos
se muestra debajo de cada uno el nimero de pacientes correspondientes a cada ano.

ionizantes. No obstante, en la IMF presenta también limitaciones, en su mayoria relacionadas con la baja
resolucién y contraste de las imagenes ecocardiograficas.

Entre los principales problemas que dificultan la evaluacién de la severidad de la disfuncién des-
tacan: la dificultad de obtener el grado de regurgitacion, la medicién de la deformacién de la vélvula y
del aparato subvalvular; y la evaluacién del remodelado local y global del ventriculo izquierdo [12][13][14].

Desde un punto de vista técnico, para abordar el estudio estructural y dindmico de la VM y del
remodelado del VI es necesaria la obtencién de distintos pardmetros a partir de las imédgenes cardiacas.
El problema con la utilizacion de datos ecograficos, ya sean 2D o 3D reside en la naturaleza misma de los
datos. La textura que se puede apreciar, se conoce como ruido moteado o speckle, y es inherente al proceso
de adquisicién y del nimero de dispersores por celda del tejido observado, esto es, a las caracteristicas
propias del tejido. A pesar de que los especialistas (cardidlogos y radilogos) estdn ampliamente acostum-
brados a interpretar esta clase de imagenes, los algoritmos automaticos de extraccion de caracteristicas
pueden fallar o ser ineficientes. Serd por lo tanto necesario tratar de algin modo la senal con la que se
va a trabajar, con el fin de poder obtener informacién 1til precisa.

En un intento por solucionar las limitaciones de las ecografias 2D, recientemente se estan investigando
métodos més directos basados en ecocardiografia 3D a tiempo real (4D) que analizan la geometria de la
VM y el remodelado del aparato subvalvular [15][16]. Indices obtenidos a partir de la deformacién del
anillo mitral, la posicién de los musculos papilares y los velos valvulares (tenting), as{ como de la falta
de coaptacién de estos ultimos por un movimiento restringido de los mismos (tethering), forman parte
de una nueva metodologia que nos permitird comprender mejor los mecanismos de la IMF. Por tltimo, y
teniendo en cuenta las causas de la IMF, otras técnicas que valoren simultdneamente el musculo ventri-
cular, su perfusiéon y contractilidad, como también la morfologia y funcién de la valvula mitral, anadiran
informacion valiosa para el abordaje de esta patologia. En este sentido, hallazgos experimentales preli-
minares en resonancia magnética estan mostrando resultados prometedores [17][18][19][20].

Dentro de los pardametros estructurales a estudiar para determinar el grado de IMF, podemos encontrar
el volumen del ventriculo izquierdo (VVI) y la Fraccién de Eyeccién (FE) entre otros. Tradicionalmente
para determinar el VVI se han utilizado las angiografias y la ecocardiografias en 2D. El uso de eco-
cardiografia 3D da lugar a medidas mas precisas calculandose el volumen directamente y no mediante
aproximaciones. El inconveniente principal de estas técnicas reside en la necesidad del trazado manual
previo, con el consiguiente coste temporal y de entrenamiento facultativo. Esto dificulta el uso rutinario
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en el diagnéstico y tratamiento clinico. La segmentacién automaética de los bordes ventriculares se con-
vierte por tanto en un area de desarrollo importante para incorporar al anélisis clinico. Por otro lado, la
determinacién precisa de la FE requiere un conocimiento bastante exacto del VVI y las técnicas en 2D
asumen modelos geométricos simples, al igual que en la determinacién del VVI.

Encontrar nuevas caracteristicas y metodologias para su medicién de forma automaética utilizando
ecocardiografias 3D resulta de gran interés actualmente. Las caracteristicas utilizadas actualmente se
centran en modelar la forma y movilidad del VI junto con el chorro de regurgitacion. Ademaés de estos
descriptores anatomicos, la movilidad puede analizarse a partir de indicadores de comportamiento. Estos
se basan en el seguimiento de puntos materiales del miocardio o en la variacién del grosor del mismo, que
se considera uno de los indicadores mas fiables de la capacidad de contraccién. Aunque el estandar para la
extraccion de estos indicadores de viabilidad cardiaca ha sido tradicionalmente la resonancia magnética,
la ecocardiografia 3D proporciona medidas cada vez mas precisas para el diagndstico, con menor coste e
impacto para el paciente.

1.2 OBJETIVOS

Una vez definido el contexto en el que se desarrolla el TFM y la necesidad por encontrar nuevas
caracteristicas que permitan identificar la etiologia o severidad de la IMF, se establece como objetivo del
TFM el

= Encontrar al menos una caracteristica nueva que permita cuantificar la severidad de
la Insuficiencia Mitral Funcional (IMF) a partir de imdgenes ecocardiogrdficas en 4D
con el fin de ayudar al diagnostico de la patologia.

Para lograr este objetivo se plantean diferentes objetivos parciales, los cuales, asi como el contexto
y las contribuciones del trabajo, se muestran de manera esquematica en la Figura 1.2 y se describen a
continuacion:

1. Realizar una estudio de las caracteristicas existentes utilizadas para cuantificar la severidad de la
IMF.

Se realiza un estudio detallado de la literatura relacionada con la IMF y la insuficiencia mitral
isquémica crénica (IMIC) analizando los diferentes aspectos fisiolégicos y posibles etiologias de esta
enfermedad junto con las caracteristicas mas relevantes utilizadas hoy en dia para su cuantificacién.

2. Definir al menos una caracteristica no inmediata relevante que permita cuantificar la IMF.

Para alcanzar este objetivo se estudian las caracteristicas biomecanicas del corazon y la literatura
relacionada con la IMF, la IMIC y la RM para identificar al menos una caracteristica que no se
desprenda de las medidas cominmente utilizadas como el volumen, el area de tenting, la longitud
de tethering y la fraccién de eyeccién entre otras.

3. Plantear una metodologia para la medicion sistemdtica de las caracteristicas definidas a partir de
imdgenes ecocardiogrdficas en 4D.

En este objetivo se busca definir una metodologia que permita la extraccién sistematica de las carac-
teristicas no inmediatas propuestas, como también de algunas caracteristicas estaticas comtinmente
utilizadas.

Para ello se implementa un software capaz de segmentar automaticamente el VI y extraer las
caracteristicas dindmicas no inmediatas propuestas para la cuantificacién de la IMF y la IMIC a
partir de imagenes ecocardiograficas 4D.
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Ecocardiografias - Ancho de la pared del miocardio
2D - Longitud de tethering
- Area de la valvula mitral
Ecocardiografia - Area de tenting
Transesofagica } - Fraccion de eyeccion
- Color jet area
Ecocardiografias - Ancho de la vena contracta
3D - Volumen de regurgitacion

- Area efectiva de regurgitacion (EROA)

MRI
J Cuantifican ‘

Regurgitacién Mitral (RM) y la
Disfuncion del VI

Objetivo Encontrar al menos una caracteristica nueva que permita cuantificar la severidad de la Insuficiencia
Mitral Funcional (IMF) a partir de imagenes ecocardiograficas en 4D con el fin de ayudar al diagnéstico
de la patologia.

~
Objetivos parciales Definir al menos una caracteristica no
inmediata relevante que permita
cuantificar la IMF. i
Realizar un estudio de las l:’lante:_r una mtetod’c;!og 'g plara
caracteristicas existentes ame ":'Or' ts,ls en(;laf-lcz © 1as
utilizadas para cuantificar la Plantear un método visual de carac if's dm':_xs definidas a
severidad de la IMF. comprension de las caracteristicas no pa ('; © [rpagenes‘m
inmediatas extraidas. ecocardiograticas en 4L.
(" Contribuciones )
- Identificar dos caracteristicas no inmediatas relevantes para la cuantificacion de la IMF.
- Definir e implementar una metodologia de extraccion sistematica de caracteristicas a partir de
ecocardiografias 4D.
- Plantear e implementar un método visual de comprension de las caracteristicas no inmediatas.
(" Trabajo Futuro )
- Profundizar el estudio con un mayor nimero de pacientes y sujetos de control.
- Estudiar diferentes técnicas no lineales de clasificacién y comparar su rendimiento con el discriminante lineal de
Fisher.
- Ampliar el nimero de cuantificaciones posibles a cinco (No IMF, Ligera, Moderada, Moderada-Sever, Severa).
\ - incorporar Ecocardiografias Transesofagicas y segmentar el musculo papilar y la valvula mitral. )

F1GURA 1.2: Esquema general del TFM en el que se recoge el contexto del mismo, los objetivos, las contribuciones
y los posibles trabajos futuros. 4
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4. Plantear un método visual de comprension de las caracteristicas no inmediatas extraidas.

Para poder comprender el significado de aquellas caracteristicas no inmediatas, y particularmente
para que los médicos puedan interpretar su significado, es necesario plantear un método que permita
visualizar dichas caracteristicas de una forma simple y clara.

De la consecucién de los objetivos se espera obtener como contribucién la identificaciéon de al menos una
caracteristica no inmediata relevante para la cuantificacion de la IMF, implementar una metodologia que
permita su extraccion sistematica a partir de imagenes ecocardiograficas en 4D y plantear e implementar
un método visual de comprensién de dichas caracteristicas.

1.3 HipOTESIS, MATERIALES Y METODOLOGIA

Una vez definidos los objetivos del trabajo procederemos a definir las hipétesis sobre la cual nos hemos
basado en la Seccién 1.3.1 y luego describiremos los materiales utilizados para realizar los experimentos
en la Seccién 1.3.2. Por ultimo, en la Seccién 1.3.3 se describird el procedimiento utilizado para cumplir
los objetivos planteados en la Seccion 1.2.

1.3.1 HipOTESIS DEL TFM

El remodelado ventricular debido a un infarto u otro problema es el responsable de la mala coapta-
cién de los velos valvulares y la generacién de IMF al modificar las fuerzas que actian sobre ellos. Por
tanto, tiene sentido examinar el grado de correlacién entre la movilidad y el esfuerzo del VI. Actualmente
se cuantifica la severidad de la IMF a partir de un conjunto de indices que no son otra cosa mads, que
una cuantificacion de determinadas mediciones realizadas sobre alguna caracteristica del corazén. Las
caracteristicas mas utilizadas para la cuantificacién de la IMF y el grado de RM son las recomenda-
das por la American Society Of Echocardiography y se centran en el modelado de la regurgitacién y la
forma del VI, sin considerar la dindmica del miocardio teniendo en cuenta la movilidad y el esfuerzo del VI.

Segun la bibliografia consultada esta claro que la severidad de la IMF estd relacionada con un remo-
delado local del VI, més precisamente, en la zona del miisculo papilar posterior como discutiremos en la
Seccién 2.1. Esta insuficiencia puede o no provenir de un infarto, pero en ambos caso el esfuerzo que sufre
el miocardio no es el mismo en todos lados. Al encontrarse una parte del miocardio deteriorada, por un in-
farto o por un remodelado, se ve distorsionado su funcionamiento pudiendo observarse esto en la fraccion
de eyeccion y teniendo que verse reflejado en el movimiento y el esfuerzo que sufre el miocardio entre otros.

Dado que el esfuerzo y la velocidad de desplazamiento que adquiere el miocardio en un corazén sano

y uno enfermo no es el mismo, es posible derivar un indice capaz de cuantificar la severidad de la IMF a
partir de ellos.

1.3.2 MATERIALES UTILIZADOS

Los datos utilizados fueron recolectados de practicas clinicas reales durante los tltimos dos afnos en el
Servicio de Cardiologia del Hospital Rio Hortega de Valladolid. La dificultad de trabajar con datos reales
es que no siempre se puede contar con un nimero elevado de casos y en ocasiones la cantidad de casos
estd supeditada a la rareza de la enfermedad. La IMF es una enfermedad bastante comun en las personas
mayores de 65 anos, pero por lo general las ecocardiografias 3D solamente se realizan a pacientes con
algin tipo de patologia.

En este trabajo no fue posible disenar el conjunto de datos a utilizar debido a que la licencia para la
extraccién de los datos habia caducado el 01/01/2010. Por este motivo, solamente se pudieron utilizar
los datos con los que contaba el Servicio de Cardiologia almacenado hasta la fecha. Luego de seleccionar
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los estudios adecuados para este trabajo se logré recabar un total de 22 ecocardiografias 3D. A pesar del
niumero reducido de pacientes con el que se trabajé, es bastante comin en estudios médicos la utilizacién
de un bajo ntimero de pacientes (< 50) para poder observar signos de algin tipo de tendencia aunque no
sea posible generalizar. Por ejemplo Breithardt, O. et al en [21] realizaron un estudio con 24 pacientes y
Kanzaki, H et al. en [22] trabajan con 26 pacientes y 10 sujetos de control.

Las imédgenes transtordcica en 3D fueron adquiridas utilizando el escdner de ultrasonido Philips iFE33
equipado con un transductor matriz-array (X3) desde una ventana apical. De los 22 voltimenes corres-
pondiente a los 22 pacientes estudiados en un rango de edad entre 31 y 83 anos con una media de 65,8
anos, 4 son de mujeres y 18 de hombres. El conjunto de datos cuenta con 5 pacientes que no sufren de
IMF, 13 con una IMF de origen isquémico y el resto de origen dilatada. A su vez, de los 5 pacientes sanos
3 presentan una disfuncién que va desde ligera a severa con una dilatacién del VI y de los 17 pacientes
que padecen de IMF sélo 3 no presentan una disfuncion y dilatacién del VI.

1.3.3 METODOLOGIA PROPUESTA

La metodologia utilizada se muestra de forma esquematica en la Figura 1.3 y se puede resumir en las
siguientes etapas:

1. Estudio detallado de la bibliografia relacionada con la IMF y la IMIC para comprender algunos de
sus mecanismos fisiopatolégicos y las principales caracteristicas utilizadas para su cuantificacién.
Como resultado del estudio se definieron las caracteristicas dindmicas propuestas de velocidad y
esfuerzo del miocardio.

2. Medicion de las caracteristicas a partir de las ecocardiografias 4D. Para ellos se define e implementan
los siguientes procedimientos:
= Kl procedimiento para segmentar el miocardio del VI.

= El procedimiento para registrar el movimiento del miocardio entre la fase cardiaca End-Sistole
y End-Diastole.

Estudio de la bibliografia
y definicion de las
caracteristicas a extraer
del VI

v

p
Extraccion, seleccion L
g P y Medicion de las
andlisis estadistico de las B
5 caracteristicas
caracteristicas L
Extraccion de resultados Visualizacién de las
e informe caracteristicas dinamicas

FI1GURA 1.3: Esquema general de la metodologia utilizada.
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= El procedimiento para la medicién sistemaética de todas las caracteristicas definidas.

3. Se definen los esquemas de cuantificacién para el grado de IMF y se analiza de forma individual la
capacidad de discriminacién de la media en cada una de las caracteristicas estudiadas utilizando
el test One way ANOVA. Posteriormente se utiliza para clasificar el grado de IMF en los diferen-
tes esquemas al umbral que determina el discriminante lineal de Fisher. Se evalia la bondad del
clasificador en relacién a las caracteristicas usadas empleando las curvas ROC (Receiver Operating
Characteristic) y una estrategia Leave One Out para evitar las dependencias entre el conjunto de
entrenamiento y el de prueba debido al niimero reducido de muestras.

4. Se realizard una selecciéon y extraccion de las caracteristicas para analizar los resultados de combinar
las caracteristicas y evaluar su poder discriminante.

5. Luego de realizar el analisis estadistico, la seleccién y extraccion de las caracteristicas estudiadas
se recopilan las conclusiones del estudio, buscando una explicacién o causa de las mismas.

6. De forma independiente y paralela al analisis de los datos y la extraccién de resultados, se define
e implementa un método visual de comprensién para las caracteristicas dindmicas propuestas para
cuantificar la IMF.

1.4 ESTRUCTURA DEL TRABAJO

Este trabajo se encuentra estructurado en 3 capitulos mas y un apéndice donde:

= En el Capitulo 2, se profundiza con la definicién de IMF y sus mecanismos fisiopatoldgicos en la
Seccidén 2.1, para luego en la Seccion 2.2 describir los aspectos fisicos de los ecografos 2D, 3D y Dop-
pler. Posteriormente en la Seccién 2.3, se describen los conceptos fundamentales de la biomecénica
miocardica y la mecanica de medios continuos que nos permitirin comprender y modelar mejor el
comportamiento del corazén. En la Seccién 2.4 se introducen los conceptos utilizados para la selec-
cién y extraccién de las caracteristicas como también unas nociones bésicas del tipo de clasificacién
y la evaluacién de su rendimiento. Se finaliza el Capitulo describiendo las herramientas estadisticas
utilizadas en este trabajo para analizar los resultados.

= En el Capitulo 3, se definen las caracteristicas y el procedimiento utilizado para la seleccion y
extraccion de las mismas junto con los resultados obtenidos y el andlisis estadistico realizado.

= En el Capitulo 4, se detallan las conclusiones obtenidas en el trabajo, sus limitaciones y posibles
trabajos a futuro.

= Por ultimo, en el Apéndice A se presenta el borrador que resume los resultados de este trabajo
y ha sido enviado a publicar al Congreso Anual de la Sociedad Espatiola de Ingenieria Biomédica
(CASEIB2011) [23].
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Capitulo 2

CONOCIMIENTOS PREVIOS

RESUMEN: En el Capitulo 1 se presento una visién general del contexto de la in-
vestigacion, describiendo someramente la IMF y la necesidad real de comprender y
diagnosticar correctamente esta patologia para determinar un buen tratamiento.
Antes de entrar al detalle con los experimentos y resultados obtenidos, es necesario co-
mentar y describir una serie de conocimientos fundamentales para la comprensién de
este trabajo. En la Seccién 2.1 se profundiza la definicién de la IMF y se explican los
principales mecanismos fisiopatoldgicos. También se resumen las principales técnicas
e indices utilizados actualmente para su diagnostico [9][24]. En la Seccién 2.2 detalla-
remos los aspectos fisicos y técnicos de los ecégrafos que permiten la obtencién de las
iméagenes médicas en 2D, 3D, 4D y las conocidas como Doppler. Posteriormente en la
Seccién 2.3, se describen los conceptos fundamentales de la biomecanica miocardica y
la mecénica de medios continuos que nos permitiran comprender y modelar mejor el
comportamiento del corazén. Por ultimo en la Seccién 2.5 detallaremos los métodos
estadisticos utilizados en este trabajo para analizar los resultados.

2.1 LA INSUFICIENCIA MITRAL FUNCIONAL

Como se describié en la introducciéon, la IMF se caracterizan por ser una insuficiencia de la vélvula
mitral (IM) que ocasiona una regurgitacién en la auricula izquierda sin que exista una lesién en los velos
de la valvula mitral o en el aparato subvalvular. El aparato valvular y subvalvular del ventriculo izquier-
do (VI) estd formado por la valvula mitral o védlvula bicispide, los velos valvulares o valvas, las cuerdas
tendinosas y los musculos papilares segiin se muestran en la Figura 2.1.

Existen diferentes tipos de insuficiencia mitral, pero si la IM se desarrollada a partir de un infarto, se
conoce como insuficiencia mitral de etiologia isquémica (IMI) o ischemic mitral requrgitation (IMR). Es
comun que la IMI evolucione de dos formas: en una fase aguda y en una fase cronica. La fase aguda se
produce por isquemia del musculo papilar impidiendo el cierre de la valvula a pesar que los velos sean
normales. En algunas ocasiones, mucho menos frecuente, se produce por una rotura del musculo papilar
llevando a una situacién de urgencia y shock cardiogénico debido a la sobrecarga del volumen de forma
brusca. En estos casos se requiere una intervencién quirtrgica inmediata. El la fase crénica (IMIC) la
valvula mitral (VM) no logra cerrar correctamente y se producen regurgitaciones a pesar que los velos
valvulares y el aparato subvalvular aparentemente es normal al igual que en la IMF [26].

El remodelado del VI, debido a una isquemia miocardica severa, desempena un papel importante en
la aparicién de la IMF, aunque una afeccién local de los musculos papilares también. La dilatacién anular
no es la causa directa de la regurgitacién, como ocurre en otros tipos de IM, sino la consecuencia de los
diferentes mecanismos que llevan a la falta de coaptacién valvular. Como veremos més en detalle en esta
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Left auricula
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Aoriiz valve
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(a) Diagrama del corazén. En la zona derecha se puede observar la
auricula izquierda, la vélvula mitral (vdlvula bictspide), los velos
valvulares, los miusculos papilares y el ventriculo izquierdo del co-
razén. A su vez, en la zona izquierda se puede observar la auricula
derecha, la véalvula tricispide y el ventriculo derecho del corazén
entre otros.

Pulmonary
veins

Inferior
vena cava

(b) Diagrama del corazén donde se puede observar el flujo
sanguineo. Texas Heart Institute 2010 [25]

FiGURA 2.1: Diagrama del corazén donde se puede visualizar el aparato valvular y subvalvular.

10



UNIVERSIDAD DE VALADOLID CAPITULO 2. CONOCIMIENTOS PREVIOS

Disfuncion anular

Disfuncién del VI / Remodelado local

Fuerza de inmovilizacion
(Tethering forces)

Aumento de la fuerza de
inmovilizacién por la asincronia
mecanica regional en la zona de

los MP

Fuerzas de cierre
(Closing force) {}

Disminucién de la efectividad del
VI por la asincronia mecénica lo
que genera una disminucion de la

fuerza de cierre.

La asincronia mecanica en la 2
i Area de

zona de los MP modifica la VM )

. . Tenting

aumentando el area de tenting

Asincronia

mecénica

Regurgitacion
Mitral Diastélica

Regurgitacion
Mitral

F1GURA 2.2: Factores fisiopatoldgicos que interactian entre si para causar la RM en la IMF e IMIC. Agricola, E.
et al. [26]

seccién, existen miultiples factores que estan involucrados e interactian entre si para causar la RM en la
IMF e IMIC (Figura 2.2). Por eso cuantificar el grado de IMF no siempre es ficil y ademds, en un porcen-
taje importante de pacientes esta insuficiencia viene acompanada de una insuficiencia mitral degenerativa.

En resumen, se puede decir que existen dos grandes categorias de IMF, la IMIC cuyo origen es un
infarto y la no isquémica o dilatada en cuyo caso su origen no proviene de un infarto. Es fundamental com-
prender los mecanismos fisiopatolégicos y anatémicos que causan la IMF para comprender e identificar
indices o caracteristicas que permitan diagnosticarla correctamente. A lo largo del trabajo se utilizardn
los conceptos de IMF e IMIC de forma indistinta y en caso de ser necesario se hara la respectiva aclaracion.

A continuacién se describirdn los principales factores fisiopatoldgicos que interviene en la IMF y la
IMIC propuestos por Agricola, E. et al. [26].

2.1.1 MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS

Histéricamente los mecanismos de la IMF fueron atribuidos a una disfuncién de los misculos papila-
res [27]. A su vez, estudios posteriores muestran que una isquemia de los musculos papilares no llega a
producir RM sin que exista un dafio subyacente en las paredes del miocardio [28]. Esto genero un nuevo
punto de partida para desarrollar diferentes teorias sobre la etiologia de la IMF. Un requisito previo para
el desarrollo inicial de una RM es la presencia de un remodelado local o global del VI causando diferentes
alteraciones sobre la relacion geométrica existente entre el aparato valvular y el ventriculo generando un
movimiento restringido de las valvas.

A su vez, la dilatacién y/o disfuncién anular, junto con la disfuncién del VI y la asincronia mecdnica
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cumplen un rol adicional que permite modular el grado de RM. Tal como lo definié6 Agricola, E. et al.
existen multiples factores que interactiian causando la regurgitacién (Figura 2.2).

REMODELADO LOCAL Y GLOBAL VI

Kaul, S. et al. postularon que la RM resulta de una disfuncién global del VI [29], pero otros estudios
con modelos experimentales y clinicos demostraron que no se produce una RM significativa sin que el pa-
ciente sufra de un remodelado del VI a pesar de tener una disfuncién en la contraccién del VI [30][31][32].
Estos estudios revelan que el Unico indice independiente para cuantificar la IMF es la longitud de tet-
hering (Figura 2.3) y no la fraccién de eyeccién (2.6) o el grado de regurgitacién correlacionado con la
esfericidad del VI.

Es interesante remarcar que un remodelado local en la regién de soporte de los musculos papilares
puede causar una RM severa, sin embargo, un infarto en que involucre gran parte del miocardio anterior
con un dafno en la pared del miocardio que involucre la zona de los misculos papilares anteriores no suele
provocar casi RM. Para tener RM se requiere un remodelado global o local del VI [34][35][36]. En la
Figura 2.4 se puede observar el musculo papilar posterior (PPM) y el misculo papilar anterior (APM)
del ventriculo izquierdo para clarificar la posicién de los mismos dentro del VI y respecto a la valvula
mitral.

Yiu, S et al. en su trabajo del ano 2000 [34], encontraron que los mecanismos independientes més
importantes responsables e influyentes en la severidad de la regurgitacién mitral en la IMF son: el des-
plazamiento del musculo papilar causado por un remodelado ventricular y los cambios producidos en el
anillo mitral. A su vez, en el 2004, Agricola, E. et al. [36] estudiaron las caracteristicas anatémicas de
un grupo de 92 pacientes con IMI y movilidad restringida de los velos, observando que el desplazamiento
apical, lateral y posterior del musculo papilar posteromedial es un elemento determinante en la génesis
de la insuficiencia mitral relacionada con infarto de miocardio inferior.

En el 2003, Kumanohoso, T. et al. [37] encontraron un dato interesante a favor de la importancia
del desplazamiento del musculo papilar posteromedial en la génesis de la IMF. En su estudio con 103

Tethering

length

F1GURA 2.3: Longitud de tethering. La linea punteada indica la longitud de tethering desde la parte posterior del
anillo mitral hasta la cabeza del musculo papilar posterior. Levine, E. et al. [2] y Messa, E et al. [33]
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FI1GURA 2.4: Imagen del ventriculo Izquierdo del corazén donde se indican los distintos musculos papilares invo-
lucrados en el sistema subvalvular. Veronesi, F. et al. [15]

pacientes, se pudo observar que aquellos individuos que presentaban un infarto inferior tenian menos
dilatacién global del VI que aquellos con un infarto anterior, pero presentaban una severidad mayor de
IMF.

El desplazamiento apical de ambos musculos papilares esta relacionado con un infarto miocardico de
la pared anterior asi como un remodelado méas generalizado con pérdida de la geometria del ventriculo
izquierdo que se torna esférico. Dicho desplazamiento afecta la relaciéon que existe entre los musculos
papilares y los velos produciendo el efecto de “Marioneta” denominado por Levine, R. [38] haciendo
alusién a lo que ocurre con la estructura de una marioneta al ser movido su punto de sustentacion. Este
efecto es responsable de la mala coaptacién de los velos trayendo como consecuencia el desarrollo de la
IMF.

TETHERING FORCES Y CLOSING FORCES

Tanto la disfuncién como la dilatacion del VI tienen implicaciones en el génesis de la IMF, ademaés,
es frecuente que ambas patologias coexistan en los pacientes con IMF.

La alteracién en la geometria del VI puede producir un desplazamiento de los musculos papilares,
incrementando la fuerza de tethering que en condiciones normales tienden a restringir el movimiento de
los velos de la vélvula mitral evitando que prolapsen hacia la auricula (Figura 2.5).

Las fuerzas de cierre o Closing forces se generan por la contraccién sistélica del ventriculo y son opues-
tas a las anteriores tendiendo a cerrar la valvula. En la IMIC se encuentran disminuidas por la disfuncién
del VI aunque actian sélo como moduladoras en la regurgitacién mitral. Estas fuerzas son determinantes
en la produccién de la IMF. En el caso del misculo posterolateral se crea una mayor tension en las valvas,
restringiendo su movimiento y su cierre, por lo que suele ser més frecuente la IMIC en el infarto de la
pared inferior o inferolateral del VI [26].

FACTOR ANULAR

Una configuracién anular normal presenta la forma de una silla de montar (Figura 2.6) que se acentiia
durante el periodo de sistole para reducir el estrés en los componentes de la valvula. Una modificacién
en la geometria del VI produce una dilatacién y deformacion de la configuracién anular, alterando su
cinética y perdiendo su funcionamiento de esfinter.

La configuracién del anillo mitral en pacientes con IMF se encuentra mas aplanada y dilatada que
lo normal perdiendo su forma de silla de montar. Ademads, esta deformacién es ain mayor cuando el

paciente sufrié un infarto localizado. De por si la dilatacién anular contribuye a la RM, pero al existir
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FIGURA 2.5: Fuerzas que actiian sobre la vdlvula mitral. Agricola, E. et al. [26]

ademds una fuerza de tethering mayor a la habitual la contribucién es atin mayor.

La dilatacion del anillo mitral, especialmente la asimétrica asociada a infarto de la pared inferior
del miocardio, fue evidenciada en modelos animales con infarto posterior inducido mediante ligadura
coronaria. En dicho estudio Gorman III, J. et al. [40] observaron que pequenos cambios en la geometria
del aparato valvular mitral luego de un infarto posterior del VI son suficientes para desarrollar insuficiencia
mitral de grado moderado o severo. Segin Antunes, J. [41] la dilatacién del anillo mitral ocurre en el
100 % de los casos en operaciones coronarias y es la Uinica causa presente en méas de la mitad.

ASINCRONIA MECANICA

El remodelado local del VI en la regién de los musculos papilares es una condicién necesaria para el
desarrollo de IMF, mientras que la asincronia regional s6lo puede contribuir a la RM. Particularmente la
asincronfa mecénica puede contribuir a la IM por varios mecanismos (Figura 2.2), de hecho la terapia de

FIGURA 2.6: Representacién esquemdtica de la valvula mitral en tres dimensiones. Valocik, G. et al. [39]
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resincronizacién cardiaca (TRC) mejora la IM.

En primer lugar, una asincronfa mecanica regional en la zona de los misculos papilares provoca cambios
geométricos en las valvas incrementando el tethering [22]. Ademds se genera un gradiente de presién
positiva entre la auricula izquierda y el VI debido a la sincronizacién inadecuada de la relajacién auricular-
ventricular y los ciclos de contraccién puede crear RM diastélica [42]. Por tltimo, la asincronia disminuye
la eficiencia de la contraccién del VI y las fuerzas de cierre o Closing force, lo que genera un deterioro de
la véalvula mitral [21].

COMPONENTE DINAMICO

La IMF es un dano dindmico y su severidad puede variar bastante con el tiempo. Esto depende de
la interaccion dindmica entre las fuerzas de tethering y cierre, junto con otros cambios fisiolégicos y far-
macolégicos que modifiquen este equilibrio. Por ejemplo, los farmacos inotrépicos aumentan la variacién
de presién en el tiempo (dP/dT), aumentan la fuerza de cierre y por tanto disminuyen IMF. También
la anestesia general disminuye la precarga y la presién telediastélica del ventriculo izquierdo (PTDVI),
con lo que disminuye el tethering y la IMF, de la misma manera los diuréticos actian disminuyendo la
precarga, el volumen telediastélico ventricular izquierdo (VIDVI) e IMF.

El ejercicio por el contrario aumenta el grado de IMF y puede utilizarse para desenmascarar el compo-
nente dindmico de IMF'; un incremento importante en la severidad de IMF durante el ejercicio se asocia a
aumento de la mortalidad [43][9]. Incrementos intermitentes de IMF por ejercicio en la vida diaria pueden
provocar edema agudo de pulmén, un aumento de la presién en la arteria pulmonar (PAP) y sobrecarga
del VTDVI. Esto explica que incluso una IMF leve pueda afectar significativamente al prondstico del
paciente.

ELONGACION Y RUPTURA DEL MUSCULO PAPILAR

Un mecanismo descrito por Fasol, R. et al. [44] es la elongacién del musculo papilar debida a la de-
generacién fibrética de etiologfa isquémica (Figura 2.7). Esta patologia produce una movilidad excesiva
de los velos de la valvula mitral lo que conlleva a un prolapso valvular y una RM. En su trabajo Fasol,
R. et al. reportaron que 7,2 % de los 88 pacientes estudiados presentaban esta degeneracién fibrética con
elongacién del musculo papilar. Curiosamente Messas, E. et al. [33] reportaron un efecto paradéjico de la
disfuncién isquémica del musculo papilar que reduce la insuficiencia mitral producida por el desplazamien-
to del musculo papilar reduciendo la restriccién que dicho desplazamiento produce sobre la valva afectada.

La ruptura del musculo papilar es una catastrofe con una alta mortalidad a corto plazo. Produce la

ausencia de tension sobre el borde libre de las valvas con el consecuente prolapso e insuficiencia mitral
severa generalmente con descompensacién hemodindmica (shock!, hipotensién ortostdtica?).

2.1.2 TECNICAS Y CARACTERISTICAS UTILIZADAS PARA EL DIAGNOSTICO DE LA IMF

Como se mencioné en la Seccién 1.1, las principales técnicas utilizadas para el diagnéstico de la IMF
y determinar la severidad de la RM son la ecocardiografia 2D (Eco2D) y el Doppler (EcoDoppler). Con
la ayuda del Doppler de poder y de color, se pueden evaluar los fenémenos inflamatorios locales y flujos
anormales como se detallard en la Seccion 2.2. El método Doppler es utilizado ampliamente en el analisis
de las insuficiencias cardiacas debido a que provee una forma rapida de cuantificar el estado anormal del
flujo sanguineo dentro del corazén.

IShock: Presién arterial sistélica menor de 100 mmHg asociado a frecuencia de pulso mayor de 100 por minuto y signos
de hipoperfusién periférica (cianosis, frialdad distal, palidez y sudoracién).

2Hipotensién Ortostatica: Caida de la presién arterial sistélica mayor de 10 mmHg o incremento de la frecuencia de
pulso en mas de 20 pulsaciones por minuto, cuando el paciente toma la posicién sentada con respecto al decibito.
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A B

FIGURA 2.7: (A) Anatomfa fisica del misculo papilar, el encordado y la valva mitral. (B) Degeneracién y fibrosis
del musculo papilar. Fasol, R. et al. [44]

Al describir los principales mecanismos fisiopatoldgicos que involucran a la IMF se mencionaron al-
gunas caracteristicas que se desprendian del proceso fisiopatolégico, pero estas caracteristicas o indices
no son los dnicos. En la Tabla 2.1 resumiremos las caracteristicas recomendadas y més utilizadas en la
literatura para cuantificar el grado de RM, de IMF y de disfuncién del VI [4, 9, 18, 24, 26, 31, 33, 36, 45].

A continuacién definiremos aquellas caracteristicas cuyo calculo no es inmediato y que estdn presentes
en nuestro resumen.

= Volumen del ventriculo Izquierdo (LV'V): Si se trabaja con datos tridimensionales el cdlculo del
volumen es inmediato pero al trabajar con datos en dos dimensiones se debe utilizar algin modelo
para su calculo. El modelo més comuin utilizado en 2D para el calculo del ventriculo y recomendado
por la American Society of Echocardiography, es la regla modificada de Simpson o bitplane Simpson’s
method. En este método se asume que el volumen total del ventriculo, en particular el VI, se calcula
a partir de la suma de 20 discos elipticos [46][47]. La medicién del volumen se deriva a partir del
promedio de los voliimenes calculados de las vista apical de 2 y 4 cdmaras (Figura 2.8).

20 L
V= 4w2aibi% (2.1)
i=1

donde L es la longitud mayor de la vista apical del VI, a; y b; son el didmetro del plano correspon-
diente a la vista de dos y cuatro cadmaras respectivamente.

= Masa del ventriculo Izquierdo o Left Ventricular Mass (LVM): En tres dimensiones queda
definida principalmente por el volumen que envuelve el epicardio, V,,;(t), menos el volumen de la
cdmara o endocardio, Venqo(t)[45]:

LVM = p X (Vepa(t) = Venol1)) (2.2)

donde p = 1,05g/cm? es la densidad del tejido muscular.

Usualmente se normaliza por el peso del paciente para facilitar la comparacién entre diferentes
pacientes. En dos dimensiones el cdlculo es el mismo pero se debe previamente calcular los voliimenes
utilizando la regla modificada de Simpson.
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Ficura 2.8: Esquema para el cdlculo del volumen del VI mediante la regla Simpson a partir de dos planos
ortogonales (apical de 2 cdmaras y apical de 4 cdmaras).

= Volumen Latido o Stroke Volume (SV): Corresponde al volumen de sangre que se expulsa
entre teledidstole o End-Diastole y telesistole o End-Sistole?

SV = Vendo(tep) — Vendo(tEs) (2.3)

En caso de tener el volumen completo (del corazén o del VI) el célculo de SV es inmediato, pero al
trabajar s6lo con dos dimensiones el SV se tiene que derivar de alguna forma. Se suele derivar del
producto entre el drea de la proyeccién ortogonal o cross sectional area (CSA) del anillo valvular y
la velocidad integral en el tiempo (VTI) del flujo sanguineo que pasa a través del anillo. La asuncién
de un modelo circular para este cdlculo funciona bien en la mayoria de las valvulas menos para la
tricispide, pudiendo ser utilizado este modelo para estudiar la IMF. De esta forma se calcula el SV
como:

27 d?

SV = CSA x VTI = x VTI ~ 0,875d* x VTI (2.4)

donde d es el didmetro del anillo.

= Salida cardiaca (CO): Se corresponde al volumen de sangre eyectado por unidad de tiempo y se
calcula como

CO =SV (2.5)
donde f3, es la frecuencia cardiaca.

» Fraccién de eyeccién (FE): La fraccién de eyeccién (FE) es una caracteristica global del VI que
generalmente es considerada uno de los indicadores mas significativos del funcionamiento del VI
y mide la disminucién del volumen del ventriculo izquierdo del corazén en sistole, con respecto al
de didstole. Se la define como la relacién entre el stroke volume (SV) y el volumen diastélico de la
siguiente formas:

SV

FE=—  x100% 2.6
Vendo(tED) ’ (2:6)

3El instante de End-Diastole y End-Sistole se corresponde con el maximo y minimo volumen de la cavidad.
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= Color jet area: Se corresponde con el drea de la regurgitacién que se visualiza utilizando la técnica
de Doppler color, en nuestro caso la regurgitacién ocurre en la auricula izquierda (Figura 2.9). Este
indice semi-cuantitativo proporciona una rapida visualizacién de la severidad del la RM. La des-
ventaja de este indice es que la medicién se ve afectada por factores del instrumento, especialmente
la frecuencia de repeticién de pulsos (PRF) utilizada y la ganancia de color. Las técnicas estdndar
utilizan el limite de Nyquist de 50-60 cm/sec para no tener un aliasing en la velocidad, y eliminan
de forma aleatoria la ganancia de color del speckle en las regiones inmoviles.

= Ancho de la vena contracta (VC): La vena contracta es la parte més estrecha del chorro
producto de la regurgitacién que se produce en el orificio o justo abajo (Figura 2.9). La VC se
caracteriza por tener una alta velocidad, por ser un flujo laminar y ser ligeramente més pequeno
que el orificio regurgitante.

= Volumen de Regurgitacion: Es el volumen de eyeccion, en nuestro caso del ventriculo izquierdo,
que regurgita hacia la auricula (la izquierda) y se calcula como

Regurgitant Volume = SVRegvalv — SV Compvalv (2.7)

donde SVRegvalv €s el volumen de sangre que pasa a través de la valvula que produce la regurgitacion,
en nuestro caso valvula mitral y SVcompvalv €s el volumen de sangre que pasa a través de la valvula
competente, en nuestro caso la vélvula aértica durante un ciclo cardiaco (stroke volume)[9].

= Fraccion de regurgitacion: Se deriva del volumen de regurgitacién y se define como el volumen
de regurgitacién dividido por el stroke volume de la vdlvula mitral [9].

Regurgitant Volume

Regurgitant Fraction = (2.8)

SVRegValv

= Area del orificio efectivo de regurgitacién (EROA): Se puede calcular de dos formas, utili-
zando el método Proximal isovelocity surface area (PISA) or flow convergence y calculando directa-
mente el volumen de regurgitacién. La forma més simple es utilizando el volumen de regurgitacién

F1GURA 2.9: Imégenes de ecocardiografias 2D con la informacién Doppler superpuesta donde se visualiza con
flechas el ancho de la vena contracta y en linea punteada el drea de la regurgitacién. Levine, R. et al. [2]
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donde el calculo de EROA se obtienen dividiendo el volumen de regurgitacién por la velocidad
integral del chorro de regurgitacion (VT IgregJet)

Regurgitant Volume

EROA =
VTIRnget

(2.9)

La segunda metodologia es utilizando el procedimiento PISA que deriva de un principio hidro-
dindmico el cual indica que, como se valla acercando la sangre al orificio que genera la regurgitacién
mitral, su velocidad se va incrementando de forma concéntrica al disminuir su drea. Los pasos para
calcular el EROA utilizando el método PISA son los siguientes [24][9][48]:

1.

El primer paso es mostrar el flujo de regurgitacion mitral utilizando la informacién de flujo en
color o color flow Doppler (Figura 2.10).

. El area del flujo de convergencia, donde el flujo tiene la misma velocidad y una forma concéntri-

ca, se determina porque las células sanguineas alcanzan la velocidad de aliasing y de repente
cambian drésticamente de color. En la Figura 2.10 (a), se representa el punto donde las células

(A

alcanzan la velocidad de aliasing con una “x” (en este caso particular ocurre a los 74 ¢m/s).

Luego se determina el radio de PISA para determinar el flujo de regurgitacién a través del
orificio (Figura 2.11).

. Por 1ltimo, asumiendo que el el méximo radio de PISA se obtiene con el pico maximo de

velocidad de regurgitacién se deduce el méximo EROA como:

22V,

EROA = ——
RO PkVreg

(2.10)

donde PkVreg es el pico maximo de velocidad de regurgitacion medido utilizando el metodo de
adquisicién de onda continua Doppler?, r es el radio de PISA y V, es la velocidad de aliasing

4En la Seccién 2.2.4 se detalla el método de adquisicién

FIGURA 2.10: (a) Segun las células sanguineas se aceleran a lo largo de la flecha, el color del flujo Doppler va
cambiando de color en el siguiente orden, rojo oscuro, rojo con més brillo, naranja, amarillo y repentinamente

[{am}]

pasa al azul cuando alcanza la velocidad de aliasing (en este caso 74 cm/s). Este punto estd marcado con una “x”.
(b) El radio de el semiesfera r es medido a partir del borde de color azul del orificio de regurgitacién. Lambert,

A. (48]
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60 cov's

Va 40 emvs

It Reg Flow =2ar>x Va

FIGURA 2.11: Diagrama que representa el concepto PISA usado para cuantificar la severidad de la RM. Quinones,
M. et al. [24]

Tenting area

LA

FIGURA 2.12: Imagen de una ecograffa en 3D donde se visualiza el drea de tenting. Song, J. et al. [4]

En un intento por solucionar las limitaciones de la ecocardiografia 2D (Eco2D) y los errores cometidos
a causa de la asuncién de un modelos geométricos, recientemente se estd investigando en métodos més
directos basados en ecocardiografia 3D a tiempo real (Eco4D) analizando la geometria de la VM y el
remodelado del aparato subvalvular [15][16].

Tanto la Eco2D como la Eco3D tienen como desventaja ser dependiente del operador, el cual debe
tener un amplio conocimiento de los principios fisicos del ultrasonido, estar familiarizado con la ecotextura
de los tejidos y de la anatomia musculoesquelética. Ademas es importante que el operador sepa distinguir
los fenémenos sonograficos que pueden presentarse como confusores, denominados artefactos. Por lo tanto,
es necesario conocer los fundamentos fisicos subyacente para interpretar de forma adecuada los estudios
ecocardiogréficos, reconocer los artefactos y asi evitar diagndsticos erréneos y procedimientos innecesarios.
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H Caracteristica H Descripcién H

Volumen del ventriculo Izquierdo (LVV) || Se utiliza tanto el volumen en didstole como sistole.

Masa del ventriculo Izquierdo (LVM) Ver la definicién (2.2).
Volumen Latido o Stroke Volume (SV) Ver la definicién (2.3).
Salida Cardiaca (CO) Ver la definicién (2.5).

Es un indicador de disfuncién en la contraccién
Ancho de la pared del miocardio (WT)
del ventriculo.

Longitud de tethering Ver Figura 2.3.

Area de la vélvula mitral Ver Figura 2.6.

Area de tenting Ver Figura 2.12.

Fraccién de Eyeccién (FE) Ver la definicién (2.6).

Color jet area Ver Figura 2.9.

Ancho de la VC Ver Figura 2.9.

Volumen de Regurgitacién Ver la definicién (2.7).
Fraccién de regurgitacién Ver la definicién (2.8).

EROA Verla definicién (2.10) y (2.9).

TABLA 2.1: Caracteristicas utilizadas para cuantificar la severidad de la RM e IMF.

2.2 ECOGRAFiA 2D, 3D, 4D Y DOPPLER

El uso de los ultrasonidos para su aplicacién en imagenes médicas se remonta a 1955 de la mano del
médico Escosés Ian Donald. Los equipos de ultrasonidos modernos son relativamente baratos, moéviles y
proporcionan secuencias de imégenes en tiempo real de buena resolucién. En esta seccion detallaremos
los aspectos fisicos y técnicos de los ecografos que permiten la obtencién de imagenes médicas en 2D, 3D,
4D y las conocidas como EcoDoppler.

2.2.1 AspEcTOS Fisicos DE LOS ULTRASONIDOS

La mayoria de los escaneres de ultrasonido de uso clinico proporcionan imégenes de los ecos recibi-
dos, pero ademads existen otras modalidades de imagenes que utilizan la atenuacién de la onda acustica
transmitida (mapas de atenuacién). En pocas palabras el funcionamiento de un ecégrafo es el siguiente
(Figura 2.13):

= Se emite una onda acustica hacia el cuerpo del paciente utilizando un transductor manual mévil.

= La onda de ultrasonidos interactia con los tejidos internos que reflejan, dispersan o absorben parte
de la energia transmitida para ser detectada por un transductor.

Si la velocidad de transmision del ultrasonido en un tejido es conocida, entonces se puede determinar
la distancia desde el transductor al lugar donde se produjo la interaccién. Las caracteristicas de la senal
recibida (amplitud, fase, etc.) contendran la informacién de la naturaleza de la interaccién, dando infor-
macion del tipo de tejido en el que ocurrié dicha interaccién.

La velocidad del sonido es dependiente del tipo de tejido, la temperatura y la presion. Es normal

considerar la presién y temperatura del cuerpo humano, por lo que la diferencia de velocidad sélo depen-
de del tipo de tejido. En la Tabla 2.2 se muestran los valores tipicos de las propiedades actusticas para
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Visualizacion

Procesado
Procesado de .
Conformador Previo ala
Ecos . e
Visualizacion

Procesado de
Informacion
Espectral Doppler

Transductor Procesado de
Informacion de

Flujo en Color

Etapa de Procesado

F1curaA 2.13: Esquema simplificado de un escédner de ultrasonidos para aplicaciones médicas.

algunos tejidos [49].

Debido a que parte de la energia de la onda transmitida se absorbe, dispersa o refleja de forma continua
seglin pasa a través del tejido, la onda se atenia cada vez mds segin penetra dentro del tejido (Figura
2.14). Dicha atenuacién se puede modelar con una funcién exponencial de la distancia

A(z) = Apge™ " (2.11)

donde A(z) es la amplitud de la onda, = es la distancia recorrida, Ay es la amplitud inicial y « es el
coeficiente de atenuacién en Nepers, que depende de la frecuencia de la onda transmitida. Este modelo
de atenuacién tiene muchas implicaciones en el rango de frecuencias de trabajo para imagenes de ultra-
sonidos (de 2 a 10 MHz). En general los tejidos presentan una atenuacién de 0,75 dB/em/MH z, por lo
que la intensidad de la onda se disminuye a la mitad cada 0.8 cm.
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La energia acustica puede regresar al transductor por dos efectos: reflexion especular y difraccién. La
reflexion especular se debe al cambio en la impedancia actstica en las zonas donde cambia el medio, esta
reflexién solamente ocurre en aquellas zonas donde la extensién es significativamente mayor a la longitud
de onda actstica. Cuando una onda actstica se desplaza de un medio con impedancia Z1 a otro con
impedancia Z2, parte de la onda incidente se refleja y parte se transmite segiin el coeficiente de reflexion
definido por:

Lo — 73

= 2.12
AR A ( )

Si la onda de incidencia no es normal a la superficie de separacién de los dos medios, e ingresa con un
angulo 0, respecto a la normal sobre el primer medio. Entonces tendremos que la onda se propaga en el
segundo medio con un dngulo de refraccién o (Figura 2.15) cuyo valor se obtiene por medio de la ley de
Snell:

nysen(61) = nasen(fz) (2.13)

H Tipo de tejido H Densidad [g/cm?] ‘ Velocidad [m/s] ‘ Atenuacién a 1 MHz [dB/cm] H

Sangre 1,055 1580 0,295
Hueso 1,738 2770 13,029
Cerebro 1,03 1460 0,521
Seno - 1510 1,911
Grasa 0,937 1479 0,608
Corazoén 1,048 1546 1,607
Rinén 1,040 1572 0,782
Higado 1,064 1569 1,294
Pulmén 0,4 658 37,35
Misculo 1,07 1566 1,303
Agua 1,0 1500 -

TABLA 2.2: Valores tipicos de los pardmetros acusticos de algunos tejidos humanos [49].

-
«
r
. - .
\ " -
Pardida por absarcion
-
- L >
4
Perdida por absorcion .
- perdida par diffaccion
Perdida por reflexion

FIGURA 2.14: Fenémenos que producen la atenuacién, reflexién y difraccién que sufre la onda de ultrasonido.
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donde ni y ns son los respectivos coeficiente de refraccién para cada medio.

A su vez, la difraccién ocurre cuando la longitud de onda de la senal acistica que interactia con las
estructuras es de un tamano comparable o menor. Estas estructuras reflejan ondas débiles en todas las
direcciones generando una dispersién tipo Rayleigh (Figura 2.14). Las células sanguineas o los tejidos
orgdnicos se van a comportar como reflectores difusos y la magnitud de la senal de retorno puede que
dependa o no de la orientacion angular, a diferencia de la reflexién especular. Por ejemplo, la dispersién
en un musculo si depende de la orientacién, debido a la presencia de las zonas estriadas, mientras que la
dispersién en el tejido hepatico sano no es particularmente dependiente de la orientacién angular.

La intensidad y contenido frecuencial de la senal acustica emitida se puede controlar modificando la
frecuencia central, la forma de onda, la duracién y la amplitud de la onda. Como se mencioné previamente,
los equipos tipicos de ultrasonidos utilizan normalmente una frecuencia central de 2 a 10 MHz, mientras
que frecuencias del orden de 40 MHz se suelen utilizar para aplicaciones especiales. Los pulsos de duracion
corta, y por lo tanto de banda ancha, se utilizan para la visualizacién anatémica. Por otro parte, pulsos
de larga duracién, y por lo tanto de banda estrecha, se utilizan para la visualizacién de flujo sanguineo
mediante técnicas Doppler. La forma de onda puede variar, desde ondas monopolares cuadradas, hasta
otras de forma mucho mas complicada, y la amplitud puede estar en el rango de 2 hasta cerca de 200 V,
para transductores normalizados con impedancia nominal de 50 €.

2.2.2 TiprosS DE TRANSDUCTORES

El transductor més simple suele ser circular con cierta curvatura que le permite enfocar la onda acusti-
ca. Este tipo de transductor puede ser utilizado para adquirir informacién unidimensional o dimensional,
siendo necesario un movimiento mecanico para el caso dimensional. El inconveniente de este tipo de
transductores se encuentra en el movimiento mecédnico y la dificultad en la adquisicién de la informacién
Doppler cuando el transductor se estd moviendo. Actualmente representan una tecnologia antigua y se
han dejado de utilizar hace ya un tiempo.

|
Linea
normal

Superficie

FI1GURA 2.15: Refracciéon de una onda que incide en un medio con coeficiente de refraccién na y dngulo 6; respecto
de la linea normal.
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Un transductor mas complejo es el transductor en array circular. Este transductor esta formado por
varios anillos piezoeléctricos concéntricos con una pequena curvatura al igual que el transductor anterior
para poder enfocar la onda. El array es escaneado de forma mecédnica y la ventaja es que se pueden
enfocar de forma eléctrica tanto en la emisién como en la recepcién. Al desfasar los pulsos transmitidos
por los anillos se pueden utilizar técnicas de conformacién de haz para la recepcion. La desventaja sigue
siendo la parte mecénica.

Para la conformacién del haz de ultrasonido se utiliza el principio de Huygens donde la superficie
del transductor puede considerarse como un conjunto de elementos separados, cada uno irradiando una
onda hemisférica hacia adelante. Los elementos se mueven sincrénicamente y con amplitudes iguales. Este
campo de ultrasonidos se concentra en un haz que se hace mas uniforme segin se aumenta la distancia
al transductor (Figura 2.16).

La tecnologia mas utilizada en los transductores durante los tltimos anos y en la actualizada, es el
array de estado solido. En este tipo de transductores se utiliza un ntimero elevado de elementos activos
(entre 48 y 200) para transmitir y recibir sefiales enfocadas electrénicamente. Dentro de los transductores
que utilizan esta tecnologia se pueden encontrar:

= El array de fase: que tiene una apertura muy pequeiia (apréx. 15mm) y por lo general se utilizan
para cardiologia por la restricciéon de acceso entre las costillas.

= El array lineal: que tiene una apertura mayor (apréx. 40mm o mayor) y es empleado por lo general
en superficies abdominales.

s El array curvo lineal: tiene dispuestos los elementos activos en una superficie convexa dando lugar
a un campo de vista mas ancho.

Normalmente sélo se enfoca un punto en transmisién, mientras que en la recepcion se realiza un enfo-
que continuo. La forma de conseguir el enfoque en més de un punto en la recepcién es utilizando técnicas
de multiplexacién temporal o multizona.

La senal recibida pasa por un amplificador de compensacién de ganancia temporal (TGC) para corregir

Bordes
del haz

FIGURA 2.16: Formacién del haz por interferencia. Los maximos de las ondas se representan con una linea
uniforme, mientras que los minimos con lineas punteadas.
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las perdidas por atenuacién dependiente de la profundidad de la senal. En la Figura 2.17 se puede observar
el efecto producido en un transductor al utilizar este tipo de amplificador .

2.2.3 CONFORMADORES

Los conformadores de haz comunmente son de tres tipos:

= Digitales: Estdn equipados con conversores D/A tras los amplificadores TGC, y todos los retardos
se realizan de forma digital.

e Se obtiene una mayor flexibilidad y ancho de banda.
e Pero son mas caros.

= Analdgicos: Tanto los mezcladores como los componentes de retardo son analdgicos.

= Hibridos: Estdn equipados de mezcladores y retardos mas finos analégicos, ademés de ciertos pro-

cesados en banda base.

Estas técnicas de conformacién no son perfectas, por eso van a existir contribuciones de reflexiones o
difracciones en los 16bulos secundarios del receptor, dando lugar al efecto conocido como distorsién por
l6bulos secundarios. El ancho del 16bulo principal es el que determina la resolucion lateral del escaner,
mientras que el nivel de los 16bulos secundarios va a determinar el rango dindamico sin clutter del instru-

mento de ultrasonido [49].

Al igual que ocurre en las imédgenes laser, el radar de apertura sintética (SAR) o sonar y las técnicas
de array tanto en la transmision como la recepcion, la fuente de iluminacion es coherente y por tal motivo
aparece un patrén de interferencia que se conoce como speckle. Las imagenes que contienen dicho patroén,
se ven con un moteado aleatorio producto de la interferencia de reflejos provenientes del objeto iluminado
y de otros objetos cercanos. No hay consenso sobre si el propio speckle proporciona o no informacién
clinica relevante aunque estd comprobado que proporciona informacién sobre los objetos [50] [51].

2.2.4 PROCESADO DE LA SENAL CONFORMADA

Antes de visualizar la senal conformada por pantalla, ésta debe ser procesada. En los escaneres mo-
dernos este proceso se implementa de forma digital y existen tres tipos diferentes de datos a procesar:

—d

o £

e

Sin TGC Con TGC

F1GURA 2.17: Efecto de la atenuacién y la compensaciéon de ganancia temporal producido por un amplificador
(TGC) en un transductor del tipo array lineal.
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» La informacién proveniente de los ecos (muestras con 16 bits a 20MHz). Se procesa cominmente esta
senal con un filtrado, deteccién de envolvente, un ajuste de niveles de gris a 8bits y una compresién
logaritmica ya que la mayor parte de la informacién tiene niveles bajos de amplitud y muy pocos
de alta amplitud. El nimero de muestras varia segin la frecuencia de muestreo y la profundidad de
la visualizacién, por eso, se suelen utilizar técnicas multiresolucion para adaptar la senal actstica a
la resolucién de la pantalla evitando el aliasing.

= La informacién espectral Doppler.

= La informacién de flujo en color. Como no se puede recoger la informacion suficiente para llevar a
cabo un andlisis de Fourier de cada muestra, por ser demasiadas, se utilizan técnicas de correlacion
para el andlisis espectral. Ademads se utiliza la informacion de desfase hasta cada celda para estimar
la direccion y velocidad de la medida.

A continuacién describiremos en detalle el procesado de cada informacién agrupando en la pagina 31
a todo el procesado de la informacién Doppler (informacién espectral Doppler y la informacién de flujo
en color).

PROCESADO DE ECOS

Con un sélo elemento activo, no es posible recibir informaciéon méas que de una linea que atraviesa los
tejidos. Empleando varias lineas se puede formar un plano y si falta informacién se puede realizar una
interpolacion. Para determinar el angulo de recepcién sdlo se necesita saber cual es el transductor que
estd recibiendo dicha senal. Si a esto sumamos el retardo de la onda, el cual determina la profundidad, ya
tenemos conocimiento suficiente para ordenar los datos. Tenemos un dngulo y un radio, por lo tanto se
puede caracterizar cualquier punto de la superficie en coordenadas polares. A partir de aqui comienzan
a existir una divisién en las ecografias 2D, 3D y 4D. Cuanto mayor es la informacion para ordenar los
datos, mayor sera la dimensién del espacio donde se genera la reconstruccién de la imagen.

A continuacion detallaremos las diferentes técnicas existentes para visualizar la informacién prove-
niente de los ecos de la senal de ultrasonidos:

1. Modo A: En esta técnica se dirige el haz de ultrasonido en una tnica direccién dentro del cuerpo y
el receptor recoge los ecos recibidos. Luego de realizar el acondicionamiento de la senal se visualiza
un desplazamiento vertical a lo largo del eje horizontal, este desplazamiento no es otra cosa que una
media de la amplitud del eco (de ahi el nombre de Modo A). La posicién del eco a lo largo del eje
horizontal es una media del tiempo que tarda el eco en regresar desde que se transmitié el pulso.
Conceptualmente es una media de la distancia a la cual se encuentra la interfaz que creo el eco y
responde a la ecuacién

c.T
z= (2.14)
donde c es la velocidad de fase y 7 es el retardo. Este modo proporciona una visualizacién mono-
dimensional muy exacta sobre la posicién de las irregularidades del tejido de forma rapida (Figura
2.18).

2. Modo B: En lugar de visualizar la amplitud del eco, en este modo, se muestra la potencia del eco
recibido. De esta forma, se representa en cada instante temporal un punto cuyo brillo depende de la
potencia del eco recibido para el instante temporal dado (de ahif su nombre). El eje horizontal sigue
representando la profundidad de penetracion en distancia, y en este caso el eje vertical o perpendi-
cular también. A su vez, se mueve el transductor para obtener un barrido de la zona inspeccionada
y mediante un sensor de posicion se obtiene la informacién del dngulo y desplazamiento del haz de
ultrasonido pudiendo reconstruirse una imagen en 2D (Figura 2.19).
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F1GuraA 2.18: Visualizacién en Modo A de la senal de ecos recibida por un transductor del tipo array lineal.
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F1GUrA 2.19: Visualizacién en Modo B de la senal de ecos recibida por un transductor del tipo array lineal.

3. Modo B en tiempo real: En esta configuracién, el haz de ultrasonido periédicamente efectia

una barrido del plano en exploracién. Este barrido puede hacerse de forma mecéanica o electrénica,
modificando el angulo de orientacién del transductor. El barrido completo esta formado por varias
lineas espaciadas regularmente, partiendo desde la posicién inicial de la sonda hacia diferentes
orientaciones, barriendo una determinada regién (Figura 2.19). Los huecos que no fueron tomados
por el transductor se completan mediante una interpolacién y la combinacién de barridos sucesivos.
En esta técnica se pueden generar imagenes 2D a una tasa superior a cinco por segundo alcanzando
a obtener hasta 40 imagenes por segundo gracias a la velocidad del haz de ultrasonido, de ahi el
nombre de tiempo real.
El campo de visién, que es la regiéon explorada y visualizada, estd determinado por la profundidad
de penetracién del haz de ultrasonido, por el nimero de lineas del barrido (la imagen) y el espaciado
entre ellas. La relacion entre estos tres elementos es fija y constante lo que el incrementar el ntimero
de lineas supone reducir la tasa de imagenes por segundo a la misma profundidad.

4. Modo M: El objetivo de esta técnica es representar el movimiento de las interfaces, de ahi su
nombre de Modo M. Los haces de ultrasonido se orientan en una tnica direccién y los ecos recibidos
se visualizan como lineas moduladas en brillo frente al tiempo. Las lineas correspondientes a pulsos
consecutivos se visualizan una junto a la otra produciendo una imagen en 2D que muestra el
movimiento de las interfaces (Figura 2.20 y 2.21). El modo M fue la primer modalidad para visualizar
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FI1GURA 2.21: Visualizacién en Modo M del corazén.

el movimiento del corazén [52].

5. Modo C: La exploracién en modo C o Constante de profundidad, no es tan utilizado como los
otros modos mencionados debido a su distinto uso de exploraciéon. En este modo en vez de utilizar
la informacién proveniente de los ecos reflejados en el medio, el pulso es transmitido de un lado
del cuerpo y es recibido del otro lado atravesando todo el tejido. El movimiento de exploracion
se realiza de forma perpendicular al haz transmitido que depende tanto de la absorcién por las
estructuras del tejido como las perdidas por reflexién en las superficies del tejido y la medida del
indice actstico de la refraccién (Figura 2.22). La caracteristica de su imagen es similar a las del
Modo B.

Este modo tiene su mayor aplicabilidad en tejidos maés superficiales y relativamente homogéneos,
tal como los senos.
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FI1GURA 2.23: Resolucién Axial. Las interfaces A y B se encuentran separadas una distancia mayor que la longitud
de onda del pulso, de forma que son distinguibles y pueden ser visualizadas en la imagen. Sin embargo las interfaces
C y D estan separadas a una distancia menor siendo imposible diferenciarlas y se consideraran como una tnica
interfaz.

Otra caracteristica importante ademés del modo de funcionamiento de los equipos de ultrasonidos,
es la resolucién que provee. La resolucién de las imagenes puede definirse como la minima separacién
requerida para poder distinguir dos reflectores como distintos. Para conocer la resolucién en imagenes de
ultrasonidos obtenidas en modo B hay que diferenciar entre dos tipos de resolucién diferentes, la resolu-
cién axial y la resolucion lateral.

La resolucién axial se refiere a la resolucién en la direccion de propagacion del haz, y estd determinada
por la longitud del pulso de ultrasonido. Si la separacién entre dos interfaces es menor que la longitud
del pulso transmitido, entonces los ecos de ambas interfaces se solaparan y seran interpretados como un
s6lo eco producido por una sola interfaz (Figura 2.23). De esta forma, la resolucién axial queda definida
como:

AT.c
AR ~
2

(2.15)
donde AT es la longitud temporal del pulso transmitido y ¢ la velocidad de fase.

La resolucion lateral o azimutal, es la resoluciéon que se obtiene en el eje perpendicular al haz, y queda
determinada por la anchura del haz. Esta resoluciéon depende del enfoque del haz y puede variar mucho a
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F1GURA 2.24: Resolucién Lateral. El ancho del haz determina la resolucién lateral. A: El ancho del haz es inferior
a la distancia entre los puntos de estudio, pudiendo ser identificados como estructuras diferentes. B: La distancia
entre los puntos de estudio es inferior al ancho del haz, siendo imposible identificar a ambos objetos como diferentes.

lo largo del eje del haz. El enfoque reduce la dimensién lateral del haz, mejorando la resolucién (Figura
2.24).

Las resoluciones axial y la lateral nos permiten definir una celda de resoluciéon y como vimos en las
Figuras 2.23 y 2.24, los ecos de las estructuras que se encuentren dentro de la celda de resoluciéon van a
ser indistinguibles.

PROCESADO DE LA INFORMACION DOPPLER

El efecto Doppler fue descubierto en 1842 por Christian Johan Doppler en su trabajo Uber das farbige
Licht der Doppelsterne und einige andere Gestirne des Himmels (Sobre el color de la luz en estrellas
binarias y otros astros). En pocas palabras se refiere al aparente cambio de frecuencia de una onda
producido por el movimiento relativo de la fuente respecto a su observador (Figura 2.25).

La informacién de desfase hasta cada celda de resolucion es la que se utiliza para estimar la direccién
y velocidad media. El efecto Doppler que producird la velocidad de la sangre en el eco recibido por el
transductor (Figura 2.26) queda definido de la siguiente forma:
2
Ay, = %Vcos(@) (2.16)
donde c¢ es la constante de la velocidad del sonido en la sangre, 6 es el angulo que se forma entre el haz
de ultrasonido y el flujo sanguineo, y Ay, es la diferencia entre la frecuencia del eco de fy y la que recibe
el transductor que se encuentra desplazada por el efecto Doppler a causa de la velocidad de la sangre V
(Ay, = fr — fo). Despejando esta ecuacién obtenemos la velocidad de la sangre

c

V= 2 focos(0) Ata (217)

El angulo de incidencia del haz de ultrasonido respecto al flujo de sangre es sumamente importante
para el calculo de la velocidad (# = 90 — V = 0 y cuando € = 0 se obtiene la velocidad real). De esta
forma, los dngulos pequetios (cos(f#) — 1) son los més confiables para registrar la velocidad del flujo
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F1GuraA 2.25: Efecto dopler. El micréfono inmévil registra las sirenas de los policias en movimientos con diferentes
tonos dependiendo de su direccién relativa.

sanguineo (Figura 2.27). Por cuestiones précticas, los dngulos superior a 25° no son utilizados por el error
cometido en la medicién. El operador del instrumento Doppler es el que debe busca el mejor angulo para
la medicion.

La ecuacién (2.17) describe el movimiento de un sélo dispersor o célula sanguinea, pero en la préctica
se tiene una nube de dispersores que se mueven a velocidades distintas causando frecuencias diferentes .
De esta forma lo que se genera es un espectro multidimensional a partir de los ecos de retorno, permi-
tiendo la observacion simultdnea de las distribuciones de las velocidades, sus variaciones en el tiempo y
sus magnitudes. Este tipo de espectro es analizado mediante la Transformada de Fourier.

Para poder visualizar la informacién del espectro Doppler de velocidades, se toma un rango de veloci-

FicuraA 2.26: Efecto Doppler causado por la velocidad de la sangre. f, es la frecuencia del eco de fo que recibe el
transductor desplazada por el efecto Doppler a causa de la velocidad de la sangre V. Modificaciéon de la imagen
de Kisslo et al. [53]
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FIGURA 2.27: Efecto de la variacién del dngulo en relacién con un chorro de presién sistdlica en un paciente con
estenosis adrtica tomada de la horquilla esternal con el flujo hacia el transductor. Notar que el pico del chorro es
de casi 5 m / s (flecha) y en tiempos posteriores el perfil del flujo se pierde. Kisslo et al. [53]

dades y se los ubica en pequenas porciones de la imagen que se denominan celdas de informacién. Estas
celdas de informacién se van ubicando a medida que el equipo capta la informacién. Para la ubicacion
espacial se coloca en el eje vertical un valor proporcional a la velocidad para un tiempo determinado
que se representa en el eje horizontal. Cada celda proporciona informacién espacial y temporal siendo
representado el nivel de brillo por la informacién concerniente a la cantidad de células sanguineas que
aportan a dicha celda de informacion en el tiempo considerado. Existen dos técnicas muy utilizadas para
la adquisicién de esta informacién que son, la adquisicién de onda continua (CW) y la adquisicién de
onda pulsada (PW).

Adquisiciéon CW: En esta adquisicion se transmite una onda a una frecuencia dada y simultaneamente
se reciben los ecos dispersados en otro transductor diferente o que no esté siendo utilizado en ese
momento para transmitir. La senal recibida es demodulada respecto a la frecuencia de transmisién,
se la filtra, se le calcula su transformada de Fourier y se le da formato para su visualizacién.

Un inconveniente serio de este método es que las senales reflejadas contendran informacién de mu-
chas estructuras, esto se debe a que los tejidos estan en continuo movimiento. Ademds, como cada
estructura se mueve a una velocidad diferente, los cambios de frecuencia de la senal reflejada son
muy complejos. Es por esto que no se puede establecer desde donde provienen los ecos. A su vez, la
ventaja es que no existen limitaciones para la medicién de las velocidades, pudiendo evaluar flujos
de altas velocidades. Por ejemplo, se utiliza este método para medir la velocidad de la sangre que
pasa a través de pequenos orificios como los que provocan la regurgitacion mitral o las valvulas en
si (Figura 2.28).

Adquisicién PW: Con el objetivo de resolver el problema de la adquisicién CW, se desarroll6 el método
de adquisicién PW. Este método consiste en emitir una onda de ultrasonido en forma de rafagas a
una cierta frecuencia conocida como Frecuencia de Repeticién de Pulso (PRF), similar al modelo
CW. Después de emitir un tren de ondas se espera un tiempo controlado antes de recibir los ecos
en el mismo transductor que luego es bloqueado. El intervalo de tiempo entre la transmisién y la
recepcion del pulso de ultrasonido es el que permite determinar la profundidad y el lugar donde se
produjo el eco. Este método en lugar de medir los desplazamientos reales de la frecuencia Doppler,
como en la adquisicién CW, mide los desplazamientos de posicién siendo ésta la informacién que
se visualizan por pantalla.
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Una limitacién importante de este método es que la medicién de la velocidad estéd limitada por el
efecto de aliasing que aparece al emitir los pulsos de ultrasonidos. En la Figura 2.29 se visualiza
una captura mediante el método de adquisicion PW.

La mayoria de los sistemas Doppler proporcionan una representacién auditiva de la senal, ademas de
la representacion frecuencial. Al ser demodulada la senal, las componentes Doppler del flujo sanguineo
humano caen dentro del rango audible de forma que no se requiere un trabajo extra para proveer esta
informacion. La representacién audible es indispensable para guiar al operario del instrumento a encontrar
una orientacién adecuada del haz de ultrasonido [53].

Normalmente una imagen Doppler color, esta formada por una imagen bidimensional de los ecos més
la informacién de la velocidad (Figura 2.30). Los movimientos hacia el transductor son representados con
colores célidos, mientras que los movimientos que se alejan son representados mediante colores més frios.

En las técnicas Dopple, es importante diferencia las senales de flujo sanguineo de las senales que pro-
venientes de los tejidos. Por lo general, las senales procedentes de tejidos en movimiento suelen tener una
gran amplitud y pequena frecuencia Doppler comparadas con las que provienen del flujo sanguineo. Con
un filtro paso alto es posible eliminar las componentes de la senal procedente del movimiento de tejidos,
pero en algunos casos es necesario utilizar un filtro adaptativo.

Estudiando la varianza de la velocidad se puede detectar el estrechamientos en el sistema circulatorio,
o donde haya una aneurisma. Esto se debe a que frente a un estrechamiento, el flujo sanguineo debe
pasar a través de una apertura inferior al canal por el cual circula y es aqui, cuando aparece una presién
provocando que pase menos caudal pero con més fuerza. De esta forma se crea un flujo turbulento como
se puede observar en la Figura 2.31. Esta caracteristica es lo que hace que la varianza de la senal de veloci-
dad recibida aumente, podemos decir, que con el paso turbulento del flujo aumenta la aleatoriedad, y por
tanto la varianza (Recordar que la varianza da un promedio al cuadrado de cudn lejos se estd de la media).

Normalmente no se emplea la magnitud de la varianza sino un parametro similar. Este parametro
es el indice de pulsatilidad que indica cémo de grande es el rango de velocidades que se estan dando en
ese punto respecto a la velocidad media (una ponderacién 1/3 de Viyee v 2/3 de Vipin). Cuanto mayor
sea este parametro mayores serdn las probabilidades de que haya problemas con el flujo en la zona de
exploracién.

Continuous Wave Doppler

FI1GURA 2.28: Velocidad registrada mediante CW a través de la vélvula adrtica. La posicién del transductor
esta en el dpice, por eso la velocidades sistélica se muestran debajo del nivel basal. En didstole, se ve la velocidad
positiva y se puede ver como se mueve hacia la entrada del transductor. Quinones, M. et al. [24]
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FI1GURA 2.29: Velocidad registrada mediante PW de la salida del ventriculo izquierdo obtenida desde la ventana

apical. Dado que el flujo se aleja del transductor, la velocidad se muestran debajo del nivel basal. Quinones, M.
et al. [24]
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F1cura 2.30: Imagen Doopler color del corazon.

2.2.5 PROCESADO PREVIO A LA VISUALIZACION

Por ultimo, antes de visualizar la informacién por pantalla se realizan correcciones geométricas, un
mapeado de escala de grises y color, y otros servicios propios del formateado y etiquetado de datos para
su visualizacién. También es necesario aplicar algin tipo de interpolaciéon para ajustar la resolucién de
la senal acustica a la pantalla. En el sistema de tipo array lineal, antes de realizar una interpolacion, es
necesario transformar los datos que se recogen en coordenadas polares.

2.2.6 ECOGRAFiAS 3D v 4D

Los primeros equipos de ultrasonido capaces de proveer iméagenes tridimensionales datan del ano
1991. Estos equipos progresivamente fueron mejorando a tal punto que en 1998 se consiguié construir
un equipo que permitia obtener una imagen en tres dimensiones en 25 segundo. El inconveniente de
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F1GUrA 2.31: Representacién de un flujo laminar normal en comparacién con un flujo turbulento producido por
un estrechamiento. Kisslo et al. [53]

utilizar este equipo se encontraba en que se requeria de varios minutos o incluso horas para reconstruir el
volumen. Actualmente, las mejoras a nivel de equipo y software permiten capturar imagenes en décimas
de segundos, llegando a conseguir secuencias de hasta seis imédgenes por segundo. Esto permite obtener
informacién en tiempo real, lo cual es de méxima utilidad para los ecégrafos 4D.

ADQUISICIéN DE LA INFORMACION TRIDIMENSIONAL

La adquisiciéon de la informacién tridimensional se lleva a cabo a través del movimiento o barrido
del transductor. De esta forma se adquieren imagenes en modo B de diferentes secciones del volumen a
estudiar. Para llevar a cabo el barrido existen dos mecanismos, uno puede ser manual donde el operador
mueve el transductor a través de la zona que desea observar, y el otro es de forma mecédnica donde los
planos paralelos son obtenidos de forma automaética.

La forma de adquirir esta informacién puede ser de diferentes formas y en algunos casos depende de
la disposicion espacial con la que se cuente en la exploracion. Algunas de ellas son:

= Barrido por planos paralelos: En este caso, el transductor emite varios haces de ultrasonido
paralelos obteniendo diferentes secciones paralelas del volumen a examinar (Figura 2.32). Esta es
la forma mas simple de obtener la informacion tridimensional.

= Barrido por planos ortogonales rotatorios: En este caso el transductor emite un haz en forma
de aspa rotatoria, es decir, dos planos ortogonales que van rotando (Figura 2.33).

= Barrido por haz de planos en forma de abanico: Es similar al barrido por planos paralelos
a diferencia que los planos no son paralelos, sino que convergen todos en una arista. El haz tiene
forma de abanico (Figura 2.34).

= Barrido libre: En esta técnica de barrido, el mismo es de forma manual por el operador del
transductor. Para ello, la parte mévil lleva un sistema de posicionamiento que detecta la posicién
respecto a una referencia en cualquier momento. Esta informacion permite ordenar las diferentes
adquisiciones de forma correcta para formar una imagen tridimensional. Este método es muy utili-
zado para la obtencién de ecografias, aunque el hecho de que los planos se obtengan manualmente
en vez de automaticamente empeora la resolucion.
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FiGurA 2.32: Esquematizacién de un barrido paralelo para la obtencién de la informacién 3D de un volumen.

Rotating transducer

P

F1GUrA 2.33: Esquematizacién de un barrido por planos ortogonales rotatorios para la obtencién de la informacién
3D de un volumen. Suetens, P. [54]

2.3 FUNDAMENTOS DE BIOMECANICA MIOCARDICA

Durante las ultimas décadas, los modelos fisicos han tenido cada vez méas importancia dentro de la
biomedicina y en ciencias de la computacién. Esto queda demostrado en las diferentes aplicaciones e in-
terés existente en el modelado de las deformaciones del cuerpo humano. Por ejemplo en animaciones por
computadora y en diferentes aplicaciones médicas para realizar cirugias, biopsias y ayuda al diagnostico
mediante el procesado de imdgenes asf lo demuestran [55][56][57][58][59].

La biomecanica se encarga del estudio de la mecéanica de las estructuras bioldgicas. En particular, en
este trabajo se estudiard la mecanica de medios continuos con el objetivo de modelar y caracterizar el
comportamiento del miocardio. La mecanica de medios continuos mediante la teoria de elasticidad y el
estudio de la deformacién de un cuerpo solido bajo una carga, permiten comprender diferentes aspectos
dindmicos como el esfuerzo o la velocidad a la cual se ve sometido.

El comprender el movimiento y esfuerzo que sufre el corazén nos permitird encontrar al menos una
caracteristica diferente a las utilizadas actualmente para cuantificar la IMF (Tabla 2.1).

37



CAPITULO 2. CONOCIMIENTOS PREVIOS Lic. ARIEL HERNAN CURIALE

Wabbling transducer

i

il

FicurA 2.34: Esquematizaciéon de un barrido por haz de planos en forma de abanico para la obtencién de la
informacién 3D de un volumen. Suetens, P. [54]

Esta seccién tiene como propésito establecer los fundamentos de la mecanica de medios continuos que
se requieren para construir un modelo biomecénico del miocardio. Para ello se definirdn los conceptos de
deformacion, esfuerzo, tensién y velocidad a la cual se ve sometido un cuerpo.

2.3.1 NOTACION Y DEFINICIONES

La notacién utilizada en esta seccién se corresponde con la utilizada por Wiinsche, B. en su tesis
doctoral [60]. Los vectores estdn escritos en negrita con letra mindscula y las matrices en negrita con
letra maytscula o en negrita con letra griega minuscula. Los componentes de un vector, por ejemeplo u
son Ui, ..., Un, O en caso de ser necesario, ., Uy, u, en tres dimensiones. Los componentes de la matriz
M son my; (4,5 =1,...,n) asf que la matriz M también puede expresarse como (m;;).

Si una base de vectores tiene un tamano y direccién fija se denomina Cartesiana, y si ademds es
unitaria y ortogonal se denomina rectangular Cartesiana o simplemente Cartesiana. A menos que se
indique lo contrario se trabajard con una base de coordenadas Cartesiana cuyos vectores de la base se
notaran por e; con i = 1,...,n. Por defecto los vectores son considerados columna y un vector p arbitrario
queda definido de la siguiente forma

p=3 e (2.18)
=0

El valor absoluto se denota por | . |, el determinante por det o | . |, la norma Euclidia por || . ||
y el operador gradiente por V = (8%1, ce %)T. La transposicién es denotada por 7 y el producto

escalar de los vectores u y v por u’v. El operador de divergencia se nota como V7, por ejemplo,
VTt = g—g’:i 4.+ %. Por tltimo el producto vectorial entre los vectores u y v se define como uv’ = W
donde w;; = u;v;.

TENSORES

Un tensor de orden k en un espacio n-dimensional es un conjunto de n* elementos que generaliza los
conceptos de escalar, vector y matriz de manera que sean independientes de cualquier sistema de coorde-
nadas elegido y responden ademas, a ciertas reglas de transformacion cuando los ejes de coordenadas son
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FIGURA 2.35: Deformacién de un medio continuo en una dimensién. Wiinsche, B. [60]

rotados [61]. En particular, un escalar es un tensor de orden cero y un vector es un tensor de orden uno.
Existen varios ejemplos de fenémenos o magnitudes fisicas cuya representacion es adecuada mediante
tensores, por ejemplo, podemos destacar el tensor de esfuerzo y el de estrés que serdan detallados en la
Seccion 2.3.2.

Es importante destacar que los tensores de segundo orden n-dimensionales siempre tienen n auto-
valores )\; y n autovectores mutuamente ortogonales v; tal que, si T es un tensor de segundo orden
n-dimensionales entonces:

TVZ‘ :)\ivi L= 1,...,’)’L (219)
El sistema lineal resultante tiene una solucién no trivial sélo si la matriz (T — )\;I) tiene inversa.

A su vez, la representacién matricial de un tensor si es dependiente del sistema de coordenadas de
referencia utilizado.

2.3.2 MECANICA DE MEDIOS CONTINUOS

Si un cuerpo eldstico es sometido a una presién, éste va a experimentar una deformacién y por
consiguiente cambiard su forma. La teoria de elasticidad nos proporciona la base matemética para poder
modelar este tipo de comportamiento. A modo de introduccién, consideremos el caso para una dimension
donde se tiene un medio continuo como se muestra en la Figura 2.35. En él las particulas que se encuentran
en la posiciéon P y Q se marcaron como x y x + dx respectivamente. Luego de sufrir una deformacién con
un desplazamiento u, las particulas se desplazan a la posiciéon z + u y x 4+ u + dx + du respectivamente.
El desplazamiento total entre ambos puntos queda determinado por Jdu.

Podemos definir el esfuerzo o strain que sufre el medio continuo como el incremento por longitud,
es decir, es el gradiente de desplazamiento el cual, en este este caso particular de una dimensién, queda
definido de la siguiente forma:

€; = lim clu = % (2.20)
sz—0 dx  Ox

Contemplando més de una dimension, esta situacién es mds complicada (Figura 2.36). La resolucién
de este problema puede abordarse de dos formas distintas, dependiendo de a que sistema de coordenadas
se refieran las magnitudes involucradas:

= En el planteamiento lagrangiano, o material, se expresan las coordenadas finales de la particula P
y la deformacion producida en el solido en funcién de sus coordenadas iniciales.

x' = ®(x,t) (2.21)
u(x,t) = ¢(x,t) — x (2.22)
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FIGURA 2.36: Deformacién de un objeto. Wiinsche, B. [60]

donde u es la deformacion producida en el solido. En este desplazamiento, se persigue el movimiento
de la particula P cuya posicién inicial x es conocida y se trata de inferir su posicion final. Un cambio
en el tiempo t implica que la particula P, en caso de existir una deformacion, estd en una posicién
diferente x'.

= En el planteamiento euleriano, o espacial, el comportamiento se refiere a la posicién final x” ocupada
por una particula P’ donde se trata de encontrar la posicién inicial que ocupaba dicha particula.

x =& H(x/,t) (2.23)
x — & Hx/,t) (2.24)

En este caso, se persigue una posicién en el espacio x’ y se determina la posicién inicial que tenian las
particulas que se encuentran en dicha posicién. Un cambio en el tiempo indica que una determinada
posicién estd ocupada por una particula diferente.

El planteamiento euleriano es més adecuado cuando no interesa tanto la evolucion de una particula
sino la distribucién espacial de las magnitudes. Por ejemplo este planteamiento es adecuado para trabajar
con los fluidos. A su vez, el planteamiento lagrangiano es més adecuado para al estudio de la mecédnica
de sélidos, en el que es necesario modelar el comportamiento de las particulas del objeto. Por ello, en
esta seccién utilizaremos el enfoque lagrangiano y en determinados casos expondremos ambas, pero en
general no lo haremos ya que seria redundante.

DEFORMACION

Bajo una deformacién que tiene lugar sobre un medio continuo, el punto P y Q se desplazan a
la posiciéon x’ = x + u(x) y la posicién x’' + dx’ = x + dx + u(x + dx) respectivamente. En este
desplazamiento, la magnitud que establece la relacién entre los elementos diferenciales de la coordenada
inicial y la deformada es el tensor gradiente de deformacion. Esta relacion viene dada por:

dx' = Fdx (2.25)

Por lo tanto el tensor gradiente lagrangiano de la deformacion se define como el gradiente de las
coordenadas deformadas respecto de las coordenadas iniciales como:
ox’ ox!
F,

F = r_ 7 — 2 2.2
Vx 8X’ * c‘hj ( 6)
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Por otro parte, el tensor gradiente euleriano de la deformacion se define como el inverso de F':

ox
f= = — 2.27
Vx o (2:27)
El Jacobiano del tensor gradiente de deformacion (J =| F |) es el que establece la relacién entre

los diferenciales de volumen en los estados ¢t = 0 y ¢. Se puede definir una magnitud que de cuenta de
las deformaciones sin considerar los cambios de volumen. Esta magnitud se define como la componente
desviadora del gradiente de deformacion (F) la cual se define como:

F=J5F (2.28)

Como el tensor gradiente lagrangiano de la deformacién es definido positivo, admite una descomposi-
cién polar de la siguiente forma:

F=RU=VR (2.29)

donde R es una matriz ortogonal, y U, V son matrices simétricas. La primera descomposicién representa
que la deformacién total se compone de un alargamiento, representado por la matriz U, seguido de una
rotaciéon como solido rigido representado por la matriz R. En cambio, la segunda descomposicién consi-
dera la deformacién total como la rotaciéon R de un solido rigido seguido por un alargamiento V. De esta
forma se define a R como el tensor de rotacién y a U, V como el tensor de estiramiento.

A su vez, si los puntos P y Q se encuentran separados una distancia infinitesimal la distancia entre
los puntos de la deformacién se puede escribir como:

dx' = dx +u(x + dx) — u(x) (2.30)

donde u se corresponde con el campo de desplazamiento y la ecuacion anterior se puede reescribir
como [62]

dx' = dx + (Vu)dx (2.31)

Comtunmente se conoce a Vu como el tensor gradiente lagrangiano de desplazamientos o simplemente
tensor gradiente de desplazamientos H que se define como:

H=Vu= — 2.32
ox ( )
Se puede ver que si el tensor gradiente lagrangiano de desplazamientos Vu, es cero, el movimiento en
torno al punto P no es otra cosa que una translacion rigida. Este tensor ademéas de tener la informacién
sobre la deformacién del material tiene informacién sobre la translaciéon y rotacién del material.

En su representacién matricial para el caso tridimensional, los términos del tensor lagrangiano de

desplazamientos son:
Ouy  Ouy  Juy
— — U2 U2 U2
H - vu - 8901 amg (91,’3
Ouz  Oug  Oug
62:1 89:2 0:103

Si consideramos la definicién (2.26) y (2.31) se puede relacionar el tensor gradiente lagrangiano de
deformacion F con el tensor gradiente lagrangiano de desplazamientos H mediante la siguiente expresion

F=I+H (2.33)

donde I representa la matriz identidad.
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ESFUERZO

A partir del tensor gradiente de la deformacién se puede definir otra magnitud que de cuenta del
esfuerzo que sufre el material. Esta magnitud se define como el tensor de deformacion derecho de Cauchy-
Green:

C=FTF (2.34)

El tensor de Cauchy-Green permite determinar el alargamiento que sufre el material de longutid ds® y
cuya orientacién inicial estd dada por un vector unitario n®. De esta forma utilizando la definicién (2.25)
la longitud final del material seria:

(ds)? = dx' Tdx' = dx"FTFdx = dx” Cdx (2.35)

A su vez, el alargamiento \ = ds/ds® es:

ds \? dxT _ dx
ANV2=( =) =22 == 2.
*) <ds°) ds® — ds® (2:36)
A= (n"7cn)"? (2.37)

De forma similar al tensor de deformacién derecho de Cauchy-Green se define el tensor de deformacion
izquierdo de Cauchy-Green como:

B = FFT (2.38)

El inverso de este tensor, denominado tensor de Finger, establece una relacién entre la longitud inicial
del material y su estado deformado:

(ds°)? = dxTdx = dx' TR~ TF~ldx' = dx' "B~ ldx’ (2.39)

Las contrapartidas desviadoras de estos tensores, C y B se obtendrian pesando los mismos por el
2 , . . « e
factor J~ 5, como se podria derivar de sus expresiones y de la definicién (2.28).

El cuadrado de las distancias entre dos puntos que se encuentran separados una distancia infinitesimal
en los estados inicial y deformado (¢ =0 y t), estd dado por la primer igualdad de las Ecuaciones 2.39 y
2.35 respectivamente. El cambio en estas distancias al cuadrado se puede expresar como:

(ds)? - (ds”)? = dx' Tdx' — dxTdx = dxTFTFdx — dxTdx
= dx"(FTF - I)dx (2.40)

donde I es la matriz identidad.

Este cambio de la distancia al cuadrado referido a la distancia inicial define el tensor de esfuerzo de
Green-Lagrange

(ds)? — (ds®)? = 2dxTEdx
E= %(FTF -1) = %(C ) (2.41)

Sustituyendo el valor del tensor gradiente lagrangiano de deformacion F segtin la definicién (2.33) se
obtiene la expresion:

E= %((I+H)T(I+H) 1)

1
E=(H+ H” + H'H) (2.42)
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FIGURA 2.37: Definicién del vector de tensién. Wiinsche, B. [60]
Combinando la definicién (2.42) y la (2.32) se obtiene el tensor de esfuerzo en funcién de los despla-
zamientos
1 (0u ou\" ou\" ou
po (0w, (0u gu) du 2.4
2 <8x + (8){) + (8){) 3x> (243)
De forma similar, se define el tensor de esfuerzo de Almansi como:
1 1({ou  (ou\" [ou\" ou
= (I-B H=== -_— — ] — 2.44
=5l )=3 <3X’+<8x’> +<8x’> ax'> (244)

Si se cumple la condicién de pequenas deformaciones, se pueden suponer pequenos desplazamientos
(] u |« 1) siendo el término final de las expresiones (2.43) y (2.44) despreciable de forma que E = e

e:Eze:%(H+HT):%((F—I)+(F—I)T)
T
e;(F+FT)I;<g;+(g;> ) (2.45)

donde € se conoce como el tensor de pequeno esfuerzo o tensor de esfuerzo infinitesimal.

TENSION

Cuando se aplica sobre un cuerpo una serie de fuerzas externas, éste experimenta internamente una
tensién en respuesta a las mismas. Esta tensién se encuentran definida como las fuerzas internas por
unidad de area en la situacion deformada.

Supongamos que tenemos un elemento diferencial P de drea AA en el estado deformado definido por
su vector normal n, el cual, se ve sometido a una fuerza externa Af. Entonces, el elemento diferencial P
experimentard una tensién en dicha area que se corresponde con la fuerza de traccién actuante t,, por
unidad de drea (Figura 2.37):

i Af
= lim —
AA—0 AA
En la teorfa clasica de medios continuos el vector de tensién resultante es el mismo para todas las

superficies que pasan a través del punto P con un plano S tangente a P. De esta forma, es posible ver al

vector de tension de forma independiente de la eleccién del plano tangente S y se puede expresar como
[62] :

tn (2.46)

t, =on (2.47)
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donde o representa el tensor de tensiones de Cauchy en el punto P. Esta ecuacién se conoce como
la férmula de Cauchy y proporciona el valor de la fuerza de traccién por unidad de drea en funcién del
tensor de tensiones de Cauchy. Se puede deducir de las ecuaciones de equilibrio de momentos en un cubo
diferencia y también por la conservacién del momento angular ® que este tensor es simétrico, es decir,
012 = 021, 013 = 031, 023 = 032.

En la definicién (2.46) se relaciona la fuerza actuante sobre el diferencial del drea deformada AA. Es
posible relacionar esta fuerza con el diferencial de area de la zona inicial no deformada AA°, dando a
lugar al primer tensor de tension de Piola-Kirchhoff

P = Jof (2.48)
donde f es el tensor gradiente euleriano de la deformacién definido en (2.27).

El tensor de Cauchy se relaciona con el tensor de tensién de Kirchhoff mediante el Jacobiano del
tensor gradiente de deformacién segin

T=Jo (2.49)

A partir del primer tensor de tensién de Piola-Kirchhoff se define el sequndo tensor de tension de
Piola-Kirchhoff

S=fP (2.50)

que representa la contrapartida material al tensor de tensiones de Cauchy.

VELOCIDAD

El movimiento de una particula estd definido por la ecuacién (2.21) y la velocidad de dicha particula
se la define como:

0P (x,t)

(2.51)

Una vez que se definié la velocidad (2.51), su derivada respecto a las coordenadas espaciales x’ define
el tensor gradiente de velocidades L como:

_ov(x',t)

(9’02'
L0 =5~

J

Este tensor proporciona la velocidad relativa entre dos particulas situadas en dos puntos préximos P

y Q.

2.4 RECONOCIMIENTOS DE PATRONES

El reconocimiento automatico, la descripcion, clasificacion y el poder agrupar diferentes patrones es
un problema presente una variedad de disciplinas como en la biologia, psicologia, medicina, marketing,
vision por computadora e inteligencia artificial entre otras.

Wantanabe [63] define un patrén “como lo opuesto al caos; como una entidad, vagamente definida, a
la que se le puede dar un nombre”. Por ejemplo, un patrén puede ser un rostro humano o una huella
dactilar. La tarea de reconocer/clasificar un patrén puede ser llevada a cabo de dos formas [63]: 1) de

5El principio de conservacién del momento angular afirma que si el momento de las fuerzas externas es cero, entonces el
momento angular se conserva.
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forma supervisada, donde el patrén de entrada es identificado como miembro de una clase predefinida,
2) de forma no supervisada, en cuyo caso el patrén de entrada es asignado a una clase desconocida hasta
ahora. Las clases son definidas por el encargado de disenar el sistema en el caso de los sistemas supervi-
sado o aprendidas por el propio sistema en base a la similitud de los patrones en el modelo sin supervision.

Se pueden distinguir tres aspectos esenciales en el disefio de un sistema de reconocimiento de patrones
[64]: 1) el proceso de adquisicién de los datos, 2) la representacién de los datos, y 3) la toma de decisiones.
Esta aceptado que un problema de reconocimiento bien definido y lo suficientemente restringido, esto es
pequenas variaciones entre los elementos de una misma clase y grandes variaciones entre diferentes clases,
llevard a una representaciéon compacta de los patrones y una estrategia de decisién simple. Ademds, un
atributo importante de los sistemas de reconocimiento es si el aprendizaje se realizard a partir de un
conjunto de ejemplos. Jain agrupa los sistemas de reconocimiento de patrones bajo cuatro enfoques:
1) template machine, 2) clasificacién estadistica, 3) coincidencias sintdcticas o estructurales, y 4) redes
neuronales. En este trabajo solamente detallaremos el enfoque estadistico por ser el tnico utilizado en
este TFM.

2.4.1 CLASIFICACION ESTADISTICA

En el enfoque estadistico, cada patrén es representado en términos de d caracteristicas o atributos
visto como un vector de caracteristicas en un espacio d-dimensional. El objetivo bajo este enfoque es
elegir estas caracteristicas de forma tal que las regiones sean lo mas compactas y disjuntas posibles en
el espacio d-dimensional de caracteristicas. La efectividad del espacio de representacién (el conjunto de
caracterfsticas) se basa en la buena separacién entre clases que se pueda lograr. Al dar un conjunto de
ejemplos de cada una de las clases, se buscan establecer las condiciones de contorno en el espacio de las
caracteristicas que separan los patrones en las diferentes clases. El contorno de decisiéon se pueden tomar
a partir de la distribucion probabilistica de los patrones de cada clase o utilizando un enfoque basado en
un andlisis discriminante.

La capacidad de generalizacién de un clasificador se refiere al rendimiento del mismo para clasificar el
grupo de prueba que es diferente, en caso de ser un clasificador supervisado, al grupo de entrenamiento.
Un bajo poder de generalizacién puede ser atribuido a cualquiera de los siguientes factores: 1) el nimero
de caracteristicas es demasiado grande para el nimero de entrenamiento utilizado (“La Maldicién de la
Dimensionalidad”), 2) el ntimero de pardmetros asociados al clasificador es muy grande (ej. clasificadores
polinomiales o grandes redes neuronales), 3) el clasificador se encuentra demasiado optimizado para el
conjunto de entrenamiento utilizado (sobreentrenamiento).

A su vez, el rendimiento de un clasificador depende de tres factores que pueden estar relacionados: el
tamano de la muestra, el nimero de caracteristicas, y la complejidad del clasificador. Una técnica naive
donde se particione el espacio de caracteristicas en una tabla y se asigne una clase a cada una de las
celdas, requiere de un nimero de entrenamiento exponencial en funcién de la cantidad de caracteristicas.
Este fenémeno es el que se conoce como la “Maldicién de la Dimensionalidad” [65]. También es bastante
frecuente observar en la practica que agregar nuevas caracteristicas degrada el rendimiento de el clasifi-
cador si el nimero de entrenamiento es pequeno. Este fenémeno paradéjico se conoce como el fenémeno

de pico [66].

Las implicaciones practicas de la maldiciéon de la dimensionalidad consisten en la necesidad de di-
senar un sistema que tenga un numero pequeno de las caracteristicas mas destacadas cuando se tiene un
conjunto de entrenamiento limitado. No es simple determinar el niimero exacto de caracteristicas pero
esta aceptado utilizar al menos 10 veces mas que la relacion existente entre la cantidad de muestras de
entrenamiento y el nimero de caracteristicas (n/d > 10).
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Un numero limitado de caracteristicas simplifica la representacién de los patrones como también el
clasificador. Ademads alivia el problema de la maldicién de la dimensionalidad al trabajar con un conjunto
de entrenamiento limitado. La contrapartida de trabajar con un conjunto pequeno de caracteristicas, es
que una reduccion en el nimero de caracteristicas puede llevar a una perdida en el poder discriminante
y por consiguiente una perdida de rendimiento del clasificador.

Es importante hacer una distincién entre la seleccién y extraccién de caracteristicas. Ambos se suelen
utilizar en conjuncién para mejorar y reducir la dimension del espacio de representacién de las carac-
teristicas pero son esencialmente distintos. Por un lado, el termino de selecciéon de caracteristicas hace
referencia a los algoritmo que permiten seleccionar (con suerte) el mejor subconjunto de caracteristicas
a utilizar. Por el otro, el termino de extraccién de caracteristicas se refiere a los algoritmos que crean
un nuevo conjunto de caracteristicas a partir de una transformacién o combinacién de las caracteristicas
originales. Las nuevas caracteristicas transformadas por el proceso de extracciéon por lo general tienen
una mayor habilidad para discriminar pero pierden su sentido fisico. Por el contrario, las caracteristicas
obtenidas del proceso de seleccién mantienen la misma interpretacion fisica.

EXTRACCION

Los método de extraccién de caracteristicas determinan un subespacio apropiado de dimensién m (ya
sean lineales o no lineales) a partir del espacio de representacién original d-dimensional (m < d). Lo que
se busca es reducir la variabilidad entre los patrones de una misma clase y aumentar la distancia entre
los centroides de las distintas clases segin la definicién (2.56) como se puede observar en la Figura 2.38.
La reduccion de la dimensionalidad es un problema que sera tratado en la seleccién de caracteristicas,
por ello, en el proceso de extraccion el objetivo no es reducir la dimensién del espacio de representacién
si no producir una mejora en las condiciones de clasificacién. De todas formas, puede darse el caso que
la transformaciéon que produce una mejora en las condiciones de clasificacién produzca una reduccion de
la dimensién del espacio de representacion.

107

Y Axis
w

X Axis

FiGURA 2.38: Ejemplo de un espacio de representaciéon de dos dimensiones donde mi y me son los respectivos
centroides de las unicas dos clases presentes.

Los métodos que utilizan transformaciones lineales como el andlisis de componentes principales o
Principal Component Analysis (PCA), el analisis factorial o factor analysis y la bisqueda de proyeccién
son ampliamente utilizados en el reconocimiento de patrones para la extraccién de caracteristicas y re-
duccion del espacio de representacion.

46



UNIVERSIDAD DE VALADOLID CAPITULO 2. CONOCIMIENTOS PREVIOS

Es posible expresar el vector de caracteristicas x como una combinacién lineal, en principio infinita
de un conjunto de vectores en una base particular {u;} sin pérdida de informacién:

Jj=1

Encontrar la base del espacio que minimice el error cuadratico medio cuando se trunca la ecuacién
(2.53) es lo que se busca en el PCA. De esta forma se busca en el espacio de caracteristicas las direcciones
principales que contengan la méxima informacién de los datos.Podemos decir que el mejor método lineal
para la extraccion de caracteristicas conocido es el PCA o la expansion de Karhunen-Logve.

En este método se buscan los m mayores autovectores de la matriz de covarianza (d x d) de los n
patrones d-dimensionales de entrada. La transformacién lineal utilizada es de la forma

Y =XH (2.54)

donde X es la matriz de n x d patrones dada, Y es la matriz de n patrones derivada cuya dimension es
de n x m y H es la matriz correspondiente a la transformacién lineal de dimensién d x m cuyas columnas
son los autovectores de la matriz de covarianza.

Como se mencioné anteriormente no se pretende reducir la dimensién del espacio de representacion
porque esa reduccién se hard mediante el proceso de seleccién de caracteristicas. Por lo tanto tomaremos
m =d.

Mediante PCA se consigue un analisis éptimo si la distribucién de los patrones es Gaussiana, dado
que la matriz de covarianza recoge toda la informacién sobre la distribucién de los datos. Por otra parte
PCA resulta un andlisis lineal 6ptimo en caso de no cumplirse la condicién de Gaussianidad.

Los método no lineales ofrecen una solucién més completa por partir de un planteamiento mas general,
pero su complejidad hace que nos decantemos por los métodos lineales en este TFM y no seran detallados.

SELECCION

El problema de seleccion de caracteristicas se puede definir como: dado un grupo de caracteristicas
candidatas Y de dimension n, se quiere elegir un subconjunto X de dimension d, tal que X C Y, que se
comporte de forma éptima al ser utilizados con un determinado clasificador.

Para determinar esto, es necesario definir una figura de mérito o criterio J(.), que mida de alguna for-
ma el poder de clasificacién de un grupo determinado de caracteristicas. De esta forma se busca encontrar
una combinacién de caracteristicas ¥ que maximice el criterio J(.), y este serd el subconjunto éptimo.
Una funcién bastante utilizada en la practica puede ser J(.) = (1 — p.), donde p. es la probabilidad
del error cometido. El problema de utilizar esta funcién de criterio es la dependencia que existe con el
clasificador y el nimero de caracteristicas utilizado. Existen a su vez otros criterios relacionados con la
distancia entre clases mucho mas eficientes desde el punto de vista computacional, como las medidas de
distancia probabilistica, las medidas de dependencia probabilistica y las medias de entropia.

Resumiendo, el problema de la seleccién de caracteristicas se puede enunciar como la bisqueda de un
subconjunto X C Y tal que dim(X) =d, y

J(X) = max J(Z) (2.55)
zCy,dim(z)=d

Genéricamente se llaman métodos éptimos y subdptimos a aquellos métodos que alcanzan solucio-
nes éptimas y subdptimas respectivamente. En este trabajo se utilizard un método subéptimo Greedy
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partiendo de la base que la concatenaciéon de las mejores soluciones es también la mejor solucion. Este
criterio es cierto bajo determinadas condiciones por eso diremos que el algoritmo es subdptimo. A su
vez, un método éptimo se puede alcanzar al probar todas las combinaciones posibles teniendo un coste
computacional extremadamente alto, ya que supone evaluar (Z) subconjuntos de dimensién d donde d es

el tamano del subconjunto buscado y n el nimero de caracteristicas. Las combinaciones posibles son:

(4) = 7=

Si ademads no se conoce el tamano del subconjunto que buscamos, como es nuestro caso, el nimero de
posibilidades que se deben evaluar sera:

n—1 n—1 |
ny n.
(d) L di(n—d)!
d=1 d=1

Una vez seleccionado el algoritmo que permitird encontrar el subconjunto de caracteristicas adecuado
hay que definir la funcién de mérito o criterio J(.). Para ello introduciremos unos conceptos bésicos que
seran utilizados posteriormente. En primer lugar llamaremos m; al vector media de los patrones de la
clase i-ésima como:

1 &
m; = - ; Vik (2.56)

siendo n; el nimero de patrones que se utilizan para definir una clase y V; 1, a cada uno de esos patrones.
Se puede interpretar la media de la clase m; como el centroide de la i-ésima. En la Figura 2.38 se muestra
la representacién de los centroides para dos clases en un espacio de caracteristicas de dos dimensiones.
Una vez definido los centroides de cada clase se define al vector m como la media de todos los centroides

1 C
m=- > m; (2.57)
=1

donde c es el nimero de clases consideradas en el problema. Una vez definidos estos conceptos y utilizando
la distancia euclidia al cuadrado se definen la matriz S,, ( Within-class scatter matriz) y Sy (Between-class
scatter matriz) que tendran la informacién sobre la separacion intercalase y entre clase de la siguiente
forma:

Sw =3 (Vik—mi)(Vii —m)" (2.58)
i=1 k=1

Sp = Z(mi —m)(m; —m)* (2.59)

i=1

Dado que la funcién criterio debe evaluar la bondad de un subconjunto de caracteristicas para la clasi-
ficacidn, y esa bondad se ha establecido como una mayor separacion entre clases y una menor separacién
intercalase se define el primer criterio de bondad como:

JL(V) = tr(Sy + Su) (2.60)

Este criterio tiene el problema de obviar el efecto que la correlacién entre las componentes del vector
de caracteristicas pueda tener sobre la separabilidad entre clases. Este problema puede evitarse si se logra
que la matriz de covarianza media de los patrones transformados sea la matriz identidad. De esta forma
podemos construir una nueva matriz

Uts,U =1
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1
donde U = Sy, ? que permitird construir el segundo criterio de la forma

1 1 1 d
Jo(V) = 1r(Su? SpSu*) = tr(S, " S6) = Y An (2.61)
1
siendo Ay con k = 1,...,d los autovalores de la matriz S;;*S;. El problema del criterio J; es que requiere

de una inversién matricial que en algunos caso por cuestiones numéricas de computo puede tornarse la
matriz Sy en singular. Ademaés de los criterios definidos se pueden utilizar los criterios Js, Jy y J5 entre
otros [67]:

J3(V) =In Hi’:] (2.62)
Ju(V) :f:gb)) (2.63)
J5(V) :W (2.64)

CLASIFICACION

Una vez definida la representaciéon adecuada en el espacio de caracteristicas, se puede disenar el
clasificador utilizando diferentes enfoques. En este trabajo el tnico enfoque que se tratard serd el de
analisis discriminante por ser el enfoque utilizado en este TFM.

En esta categoria de clasificadores, el contorno de decision es construido directamente de la optimi-
zacién de un determinado criterio de error. Si bien este enfoque depende del tipo de parametrizacién
utilizada para definir el contorno de decision, en determinadas ocasiones este tipo de clasificadores apro-
ximan asintéticamente al clasificador de Bayes.

En el enfoque de anédlisis discriminante para establecer el contorno de decisién, primero se determina
la forma paramétrica del contorno, por ejemplo lineal o cuadratica; después se busca el mejor contorno
de decisién segun la forma especificada en base a los ejemplos presentado previamente al sistema. Por
ejemplo, el contorno puede ser construido utilizando el criterio de error cuadratico medio o mean squared
error (MSE). Un ejemplo cldsico de este tipo de clasificadores es el discriminante lineal de Fisher que
minimiza el MSE entre la salida del clasificador y el conjunto de clases presentadas en el entrenamiento. En
particular en este trabajo se utiliza el clasificador discriminante lineal de Fisher por ser simple y rapido.
Ademas, este clasificador es similar al Bayesiano para distribuciones guasianas con idéntica matriz de
covarianza.

2.4.2 RENDIMIENTO

La curva ROC (Receiver Operating Characteristic) es una técnica para visualizar, organizar y selec-
cionar clasificadores segtin su rendimiento. Esta técnica se desarrollé en los anos cincuenta como una
herramienta para el estudio de deteccidn e interpretacion de las sefiales provenientes de un radar. Esta
técnica también fue aplicada en la teorfa de deteccién de sefiales [68]. Podemos decir que el objetivo
principal consiste en distinguir las senales verdaderas del ruido de fondo. Actualmente este tipo de he-
rramienta se utiliza en diversas dreas de la ciencia como la medicina y la psicologia entre otras.

Al comparar los resultados de una prueba considerando una clasificaciéon entre pacientes enfermos
y sanos, sblo existen cuatro posibilidades que pueden resumirse en una tabla de contingencia (Tabla
2.3). Estas posibilidades son True Positive (TP), para la clasificacién correcta de pacientes sanos y False
Positive (FP) para la clasificacién como paciente sano cuando realmente estd enfermo. Respecto a las
clasificaciones negativas tenemos la False Negative (FN) que se da cuando se clasifica a un paciente como
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True False

Clasificacién como Positivo | True Positive (TP) | False Positive (FP)

Clasificaciéon como Negativo | False Negative (FN) | True Negative (TN)
TABLA 2.3: Tabla de contingencia para una clasificacién binaria.
enfermo a pesar de que esté sano y True Negative (TN) para la clasificacién correcta de enfermo. A partir

de éstas cuatro combinaciones se define la sensibilidad (Sen.), especificidad (Esp.) y precisién (Acc.) de
la siguiente forma:

g sanos correctos TP
en = =
total de sanos TP+ FN
enfermos correctos TN
Esp = =

total de enfermos  FP + TN

bien clasificados TP+ TN
total ~ P+N

donde P y N se corresponde con la cantidad de casos verdaderos y falsos respectivamente.

Acc =

La grafica que se conoce comunmente como curva ROC y que se utiliza en este trabajo, no es otra
cosa mds que una representacién de todos los pares de sensibilidad/(1 - especificidad) o lo que es lo mismo
True positive rate/ False positive rate resultantes de la variacién continua de los puntos de corte en todo
el rango de resultados obtenidos por el clasificador. Una medida inmediata de las curvas ROC utilizada
para medir y comparar el rendimiento de diferentes clasificaciones es el area bajo la curva o Area Under
Curve (AUC). En la Figura 2.39 se puede observar un ejemplo de este tipo de graficos.

2.5 HERRAMIENTAS ESTADISTICAS

En este trabajo se utilizara un analisis estadistico para estudiar el comportamiento y los casos extranos
o outliers, de las caracteristicas que consideramos relevantes para cuantificar la severidad de la IMF.

Curva ROC
clasificador Random
O Umbral éptimo de corte

Curva ROC para la clasificacién Discriminant analysis
1

0.9
0.8
0.7
2
S
5 06
2
g 05
Q
S 0.4
0.3
0.2
o AUC = 0.84000
0
] 0.2 0.4 0.6 0.8 1

False positive rate

F1GURA 2.39: Ejemplo de una curva ROC para una clasificacién entre pacientes Enfermos y Sanos utilizando el
Discriminante lineal de Fisher como clasificador .
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2.5.1 ANALISIS EXPLORATORIO DE DATOS

El area de la estadistica que se encarga de analizar los datos de manera general se denomina analisis
exploratorio de datos y puede entenderse como un proceso con una serie de fases, que se pueden resumir
de la siguiente forma:

= Diseno del experimento. En esta fase se establecen los objetivos del estudio y qué resultados
esperamos obtener. En caso de realizar un experimento controlado, que no siempre es posible, se
deben disenar cuidadosamente las condiciones bajos las cuales se realizara el experimento. Nor-
malmente no se puede estudiar la poblacién completa de datos y es necesario tomar una muestra
lo suficientemente grande para que el estudio tenga una potencia estadistica adecuada para poder
extraer algin tipo de conclusién. No siempre es posible disenar el experimento, en determinados
casos se cuenta con una serie de datos y solamente deberemos analizarlos, pero siempre buscamos
los objetivos deseados.

= Recopilacion de datos. Luego de haber diseniado el experimento se procede a la ejecucién del
mismo y a la toma de datos.

= Limpieza de datos. Con los datos obtenidos, se hace una limpieza inicial eliminando aquellas
variables innecesarias. Muchas veces se recopilan mas datos de los que realmente son relevantes
para el estudio. Es posible en este momento generar nuevas variables a partir de las anteriores. Los
datos resultantes de esta fase se suelen llamar datos de salida.

= Anadlisis inicial de los datos. En esta fase se presentan los datos ya organizados y se generan
estadisticas y graficos que nos muestren los primeros indicios. Algunas medidas muy utilizadas
pueden ser las de tendencia central y dispersién (media, mediana, desviacién tipica, cuartiles, etc..),
también es muy comun su representacién de forma grafica mediante histogramas y boxplot.

= Test de hipdétesis. Luego de realizar el analisis inicial de los datos, estamos en condiciones de
comprender mejor los datos e intentar definir hipdtesis sobre ellos que seran validadas de forma
estadistica. Al tener definida al menos una hipdtesis, es posible utilizar un test para comprobar si
es cierta o no. Normalmente consideraremos la hipétesis nula y comprobaremos estadisticamente la
probabilidad de que ocurra. Para ello serd necesario contar con dos poblaciones a estudiar.

Dependiendo de la distribucién de los datos, la cantidad de los mismos y la hipotesis definida se
pueden utilizar diferentes test estadisticos para comprobar la hipétesis nula. Si las poblaciones
de la que se obtienen las muestras experimentales sigue una distribucion determinada es posible
utilizar alguno de los test paramétricos, si no, se debe aplicar algin test no paramétrico como el
test de Mann-Whitney (U-test). Dentro de los test paramétricos, en general si la distribucién en la
poblacién es normal se utiliza el test de Student (t-test) o el andlisis de varianza de una via (One-
Way ANOVA) para determinar la capacidad de discriminacién entre ambas poblaciones utilizando
como umbral la media de cada una de ellas. Antes de utilizar cualquier test se deben validar las
hipétesis. Por ejemplo para el ¢-test y One- Way ANOVA es necesario comprobar que las poblaciones
siguen una distribucién normal, la independencia entre las muestras y la homocedasticidad.
Comunmente para comprobar si una poblacién de datos sigue una distribucién normal se utiliza
el test de Pearson x? GOF (Chi-square Goodness of Tit), la desventaja de este método es que la
poblacion debe ser > 30. En caso de trabajar con un ntimero inferior se puede utilizar el test de
Shampiro-Wilk [69]. A su vez, la homocedasticidad se puede comprobar utilizando el test de Levene
o el F-test.

= Extraccion de resultados e informe. Una vez planteada la hipétesis y que hayamos comprobado

si se cumple o no, deberemos proceder a recopilar las conclusiones de nuestro estudio, buscando
una explicacion o causa de la misma.
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2.5.2 ESTADISTICA DESCRIPTIVA

La estadistica descriptiva permite resumir las caracteristicas de los datos estudiados de una forma mas
cuantitativa. El principal objetivo es resumir el conjunto de datos en valores numéricos que nos permitan
describir los datos sin la utilizacién de probabilidades. Hay que tener en cuenta que estos valores no tiene
porque ser fieles a los datos originales, perdiendo a veces detalles importantes y no siendo representativos
de la poblaciéon completa. Teniendo en cuenta esto, es posible utilizar estos datos para comparar dos
conjuntos de datos similares. Algunas caracteristicas importantes en éste tipo de andlisis pueden ser:

= La distribucidon. Consiste en agrupar los datos por valores y contar la frecuencia de aparicién de
cada uno de ellos. En caso de trabajar con variables nominales los grupos se encuentran predefinidos,
pero si se trabaja con datos ordinales es necesario definir intervalos para agrupar los datos. La forma
mas sencilla de mostrar esta informacién es mediante un histograma.

= La tendencia central. Se localiza el centro de la distribucién. Los estimadores maés utilizados son:

e La media aritmética que es la suma de todos los elementos divido por la cantidad de ellos.
e La moda que es el valor més frecuente de la distribucién.
e La mediana que es el valor que deja la mitad de los casos hacia un lado y la otra mitad hacia

el otro tras haber ordenado previamente los datos.

= La dispersién. Estas magnitudes nos dan una idea de cudn alejadas estdn las muestras de la
tendencia central.

e El rango que se define como la diferencia entre el mayor y el menor valor de los datos. Esta
medida es muy sensible a outliers.
e La varianza que es la media del cuadrado de la desviacién respecto su media.

e La desviacion tipica que es la raiz cuadrada de la varianza. El resultado de este valor es
similar al de la varianza a excepcién que atenta la importancia de los valores extremos, siendo
mas robusto a outliers.

e Los percentiles que son los puntos en los que se deja un cierto porcentaje por debajo de dicho
punto.

e El rango intracuartilico. Se define como el rango que se encuentra entre dos percentiles. Por
ejemplo, si definimos los percentiles QQo59 v Q75% como los puntos que dejan por debajo un
25% y 75 %, podemos definir el rango intercuartil como I = Q759 — Q25%. Este valor nos
da una idea de la dispersién siendo poco sensible a outliers.

» La asimetria.

= El apuntamiento o aplastamiento.

Es util visualizar estos valores de diferentes formas, incluso mostrando més de un tipo de informacién
para obtener de un vistazo toda la informacién necesaria sobre la poblaciéon de datos. Las formas de
visualizacién més comunes son:

= Graficas de dispersién. Se representan por dos ejes y son muy interesantes cuando se quiere
observar la relacién entre dos variables, y comprobar si siguen alguna tendencia.

= Histograma. Sirve para tener una visién general de la distribucién de probabilidad que sigue la
variable aleatoria estudiada.
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= Diagrama de cajas o boxplot. Consiste en dibujar en una caja los valores de mediana, los
cuartiles Qo259 vy Q7s59%, junto con los valores maximos y minimos. Es comin dibujar también en

estos diagramas los whisker y notches. En particular los whisker o bigotes representan una distancia
de

Q59 +w(Qr59% — Qa5%)

donde w es una cte cominmente 1,5. Esto permite extender los valores adyacentes y considerar a
aquellos puntos por fuera como outliyers.

A su vez, los notches o ranuras permiten observar la variabilidad de la media entre muestras. Si
los motch no se superponen se puede garantizar con un 95 % de confianza que la media puede
diferenciarlos. Es comtn cuando hay pocas muestras que los notches sobrepasen la caja delimitada
por los cuartiles 25 y 75 %.

= Q-Q plot. Es un método grafico para comparar dos distribuciones de probabilidad, representando
los cuartiles de cada una de ellas respecto a la otra. Si las dos distribuciones tienen la misma forma
los puntos se agruparan a lo lardo de una linea recta.

Otra magnitud muy utilizada, es la que permite determinar la correlacién entre dos variables. Para
ello se calcula el coeficiente de correlacién donde los valores cercanos a 1 indicardn la presencia de algin
tipo de relacién entre las variables, mientras que valores casi nulos indicardn que no existe correlacién
aparente entre ellas.

En caso de que exista relacién, procederemos a ajustar el modelo estadistico. Por ejemplo, utilizando
el diagrama de dispersiéon podemos identificar el modelo a ajustar, y en caso que los puntos se agrupen
en una linea recta, utilizaremos regresion lineal por minimos cuadrados para encontrar la pendiente y la
ordenada al origen de la recta.
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Capitulo 3

EXPERIMENTACION Y RESULTADOS

RESUMEN: En este capitulo definiremos las caracteristicas a medir de las ecocardio-
grafias 4D y detallaremos el proceso utilizado para dicha medicién. Ademds, descri-
biremos la metodologia utilizada para visualizar la informacién de las caracteristicas
dindamicas y por dltimo detallaremos los resultados obtenidos y el andlisis estadistico
efectuado. En la Figura 3.1 se puede observar un esquema detallado de este proceso.

3.1 DEFINICION DE LAS CARACTERISTICAS Y SELECCION DE LAS ECO-
CARDIOGRAFIAS 4D ADECUADAS

Segun se describié en la Seccién 2.1 la severidad de la IMF guarda una estrecha relacién con el
grado de RM, que a su vez, puede ser cuantificada utilizando diferentes indices. El indice mas relevante e
independiente proviene de la longitud de tethering. Como se mencioné en la Seccién 2.2.3, la naturaleza del
proceso de adquisicion de la senal de ultrasonido genera speckle en las imagenes dificultando seriamente
la deteccién automatica del musculo papilar y la valvula mitral.

Por este motivo se decidi6 registrar la deformacién y disfuncién del VI mediante las siguientes carac-
teristicas estaticas:

= Volumen del VI en diastole.

= Area del volumen del miocardio. Se calcula el drea de la superficie del endocardio.

= Area del anillo mitral. En este caso se calcula el drea de la superficie que cierra el endocardio.
= Masa del ventriculo Izquierdo. Se calcula segin la ecuacién (2.2).

» La Fraccién de Eyeccién (FE). Se calcula segin la ecuacién (2.6).

Estas caracteristicas para servir de referencia al contrastar con la bibliografia y las caracteristicas
propuestas. Las caracteristicas propuestas para cuantificar la severidad son las que modelan el movimiento
del miocardio y el esfuerzo que éste realiza en cada latido. Estas caracteristicas fueron agrupadas bajo la
categoria de dinamicas y son las siguientes:

= El esfuerzo del miocardio. Representa el tensor de esfuerzo de Green-Lagrange y se calcula a
partir del tensor gradiente lagrangiano de desplazamientos y el tensor de deformacion derecho de
Cauchy-Green segun las ecuaciones (2.32), (2.33), (2.34) y (2.41).

= La velocidad de desplazamiento del miocardio. Esta caracteristica se calcula a partir del
tensor gradiente de velocidades segin las ecuaciones (2.51) y (2.52).
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Definicion de las caracteristicas del VI

Estaticas:
- Volumen del VI en diastole.

- Area del volumen del miocardio.
- Area del anillo mitral.

- Masa del ventriculo izquierdo.

- Fraccion de Eyeccion.

Dinamicas:
- Esfuerzo del miocardio.
- Velocidad de desplazamiento del miocardio.

Seleccion de las ecocardiografias 4D adecuadas:

Se descartan las ecocardiografias que no contienen al ventriculo
izquierdo en un 80%.

\
Etapa de segmentacion
Extraccién de la . .
fase cardiaca End-Diastole End-Sistole’
') /\> Segmentacion del fondo
Conversion entre *
formatos (dicom -> nrrd)
Ajuste de las Reducir el fondo
superficies 4/—\
§egmentadas Segmentacion del misculo <_J
(musculo y sangre) y la sangre
\_ _/

Medicion de las
caracteristicas

Analisis estadistico, A

extraccioén y seleccion de
las caracteristicas

- One Way Anova.

- Discriminante lineal de Fisher.

- Leave One Out.

- Esp. Sen. Acc y AUC.

- Seleccion greedy con el criterio J4

- Principal Component Analysis (PCA)

Extraccion de resultados e

informe

-
Visualizacion de las caracteristicas dinamicas

Visualizacién directa de la informacion de las caracteristicas
dinamicas propuestas: Visualizacion directa mediante glyph
cubicos sobre el volumen del miocardio.

Visualizacién indirecta de la informacién de las
caracteristicas dinamicas propuestas:

- Se calcula la norma Frobenius de |la matriz diagonal del tensor a
visualizar para cada voxel.

- Se agrupan los valores de cada voxel en 3 clusters.

- Se visualizan el volumen del VI donde todos los voxel
correspondientes al mismo cluster tiene el mismo color y se
muestran tres diferentes cortes superpuestos con la informacion
de la norma Frobenius del tensor.

F1GURrA 3.1: Esquema general para la medicién y visualizacién de las caracteristicas.

56



UNIVERSIDAD DE VALADOLID CAPITULO 3. EXPERIMENTACION Y RESULTADOS

Las caracteristicas son definidas con el propdsito de comparar dos volumenes y determinar cuin
diferentes son. Respecto a las caracteristicas estaticas, su valor no deja lugar a duda de como interpretarlo
al momento de comparar dos voliimenes, pero en las caracteristicas dindmicas, por tener una estructura
de tensor, no queda tan claro como debe ser interpretado su valor. Utilizarlo directamente para comparar
dos voliimenes no parece tener mucho sentido ya que por cada conjunto de particulas representadas en el
volumen por un véxel, existen miltiples valores. Concretamente la informacion tiene una dimensién de
3x3.

Existen diferentes formas de interpretar las caracteristicas dinamicas, pero en este trabajo se hard de
la siguiente forma por ser la mas directa e intuitiva:

1. Para cada vdxel, se calcula la norma Frobenius de la matriz diagonal formada por los autovalores
del tensor para dicho véxel.

2. Para reducir el nimero de puntos y facilitar la comparacién, se puede optar por agrupar los valores
de los véxeles en un niimero reducido de grupos o clusters utilizando el método K-Means.

3. Por 1ltimo, se utiliza la media o la varianza de cada cluster para comparar los voliimenes.

SELECCION DE LAS ECOGRAFIAS 4D ADECUADAS

Una vez definidas las caracteristicas, se realizé6 un proceso de seleccién de las ecocardiografias 4D
acorde con las caracteristicas definidas. En este proceso se examinaron manualmente los volimenes des-
cartando aquellos en los cuales no se encontraba el VI en un 80 %. Una vez examinadas las ecocardiografias
y descartadas aquellas que no cumplian con la condicién establecida, se logré reunir un conjunto de 51
volimenes correspondiente a los 22 pacientes descriptos en la Seccién 1.3.2.

3.2 SEGMENTACION DEL MIOCARDIO Y ENDOCARDIO DEL VENTRICULO
IZQUIERDO

Luego de seleccionar el conjunto de datos adecuados para trabajar, se proceden a extraer las fases
cardiacas correspondiente a FEnd-Diastole y End-Sistole para luego segmentar de cada una el miocardio
y endocardio. Al finalizar esta etapa se elimina la componente temporal de cada uno de los volimenes y
de aqui en adelante se trabaja con ecocardiografias en 3D.

De forma independiente a la extraccion de las fases cardiacas de los diferentes volimenes, se definié el
método para segmentar el VI. Se decidié utilizar en esta etapa el procedimiento cedido por Cordero-
Grande, L por los buenos resultados obtenidos!. En la Figura 3.2 se puede observar un ejemplo del
proceso de segmentacién donde en azul se encuentra segmentado el endocardio y en verde el miocardio.
Como se puede observar en la figura no es necesario que el VI esté en su totalidad, pero si es necesario
que esté en su mayoria. El proceso de segmentacion no es exacto y encontramos algunos casos patologicos
donde la segmentaciéon no era adecuada. En algunos casos el proceso de segmentacién simplemente no
podia segmentar correctamente el miocardio (Figura 3.3(b)) y en otros casos lo sobredimensionaba (Figura

3.3(b)).

Antes de utilizar el procedimiento para segmentar el VI cedido por Cordero-Grande, L. fue necesario
implementar una etapa de conversién entre formatos utilizando Matlab. Todos los voliimenes se encontra-
ban almacenados bajo el formato DICOM y se convirtieron al formato Nearly Raw Raster Data (NRRD)
[70].

LEl procedimiento cedido por Cordero-Grande, L. para segmentar el miocardio y endocardio del VI a partir de ecocar-
diografifas 3D atn no ha sido publicado pero se estad estudiando la posibilidad de publicarlo este mismo ano.
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FI1GURA 3.2: Segmentacién del miocardio y endocardio del VI. En azul y verde se puede observa la segmentacién
del endocardio y miocardio respectivamente.
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(a) Sobredimensionado del miocardio. (b) Fall6 en el proceso de segmentacién del miocardio.

F1cura 3.3: Casos patoldgicos en el proceso para segmentar el miocardio y endocardio del VI
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Una vez convertidos los volimenes, se procede a segmentar el miocardio y endocardio segin la modi-
ficacién realizada por Cordero-Grande, L. del procedimiento propuesto en [71]. Sin entrar en detalle, este
procedimiento se puede resumir en las siguientes etapas:

1. Se realiza una segmentacién del fondo, donde el fondo en las imagenes ecograficas se corresponde
con la zona negra que no contiene informacién.

2. Se realiza una segmentacion del musculo y la sangre. Para ellos, se utiliza un esquema de segmen-
tacién segun el tipo de tejido que responde a la minimizacién global de la siguiente funcién de
energia:

min Z/Q—log(fi(x))dx+)\/ﬂ 69 | (3.1)

{Q’i}?:l i=1

s.t. QlLJQQ:Q, leQQZQ)

Esta minimizacién se realiza siguiendo un esquema eficiente basado en el enfoque primal-dual intro-
ducido por Bae, E. et al. en [72]. A su vez, segiin el novedoso enfoque propuesto por Vegas-Sdnchez-
Ferrero, G. et al. en [73] cada uno de los tejidos (f;) puede ser caracterizados por la siguiente
distribucién Gamma:

(3.2)

con ¢ indexando cada uno de los tejidos y los pardmetros que los caracterizan estan representados
por k y 0 siendo I'(.) la funcién Gamma.

3. Por ultimo, se ajusta un modelo para la pared del ventriculo izquierdo basado en dos esferoides
prolatos confocales [74]. El ajuste de los pardmetros del modelo se realiza mediante la evaluacién
de una métrica basada en el estadistico Kappa cuyos valores se optimizan por medio de un proce-
dimiento de gradiente descendente multiresolucion.

Otro problema que pudimos encontrar en el procedimiento utilizado para segmentar el miocardio es
que al utilizar el modelo de esferoides prolatos confocales resulta muy dificil segmentar correctamente el
miocardio con sus deformaciones locales .

3.3 MEDICION DE LAS CARACTERISTICAS

Una vez definidas las caracteristicas se procede a implementar un software capaz de extraer de forma
sistematica del volumen segmentado todas ellas. Para la implementacion, se estudiaron diferentes opciones
y finalmente se decidié implementar un plugin par el software 3D Slicer [75] utilizando el lenguaje de
programacion C++. Esta decisién fue tomada en base a la gran variedad de algoritmos disponibles y la
experiencia del grupo de trabajo con dicho software. Ademas de utilizar los algoritmos propios del Slicer
se utilizaron las siguientes librerias:

» Insight Segmentation and Registration Toolkit (ITK) [76].
v Visualization Toolkit (VTK) [77].

De esta forma, la medicion de las caracteristicas estaticas se realiza directamente de los voliimenes
correspondientes al miocardio y endocardio, mientras que par las caracteristicas dindmicas primero se
calcula el campo de deformacién y la velocidad de las particulas del miocardio. Para ello, se realiza un
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registrado no rigido del volumen del miocardio entre End-Diastole y End-Sistole.

La mayoria de los algoritmos de registrados no rigido buscan minimizar una funcién de costo de este
estilo:

1 1
E(‘I), IF,IM) = ?Slm(IF,IM o CI)) + ?Reg(@) (33)
) T

K2

donde Ir e Ip; son las imdgenes fija y movida respectivamente, Sim(Iz, Iy o ®) es la funcién de simila-
ridad que serd minima cuando Ir e Ip; se encuentren alineadas, y Reg(®) es el termino de regularidad
aplicado a cierto tipo de deformacion ®. El objetivo de estos algoritmos es minimizar esta funcién de
energia respecto a la funciéon de deformacién ®.

Los algoritmos de registrados no rigidos se caracterizan segtn la forma en que modelan la deformacion.
En nuestro caso el método Demons actualiza el campo de deformacién mediante pequenos incrementos
utilizando la ecuacion de flujo éptico y un termino de suavizado para minimizar el termino de regulari-
zacion. El algoritmo Symetric Log-Domain Demons es una variacion del método Demons propuesto por
Thirion en [78]. En su trabajo Thirion propone la siguiente funcién de costo:

1 1 1
E(®,s;1p, In) = —5Sim(Ip, Inr o @) + —dist(®, s) + — Reg(s) (3.4)

g; o¢ or
donde Sim(Ig, Iy o ®) = |[Ir — In]|? representa la medida de similaridad entre las iméagenes a registrar,
dist(®,s) = ||® — s||? es la medida de similaridad entre la deformacién ® y s, Reg(s) es el termino de

regularidad que suavizada la deformacién s, y {02, 02, 02} son tres constantes que permiten maximizar o
minimizar a cada uno de los términos dentro de la ecuacién. Este enfoque permite separar el problema a
resolver utilizando dos funciones de costo. Primero se computa la deformacién v minimizando la funcién
de costo

Eadd(fI),u;IF,IM) = Slm(IF,IM ] ((I) + ’LL)) + Hu||2 (35)

para luego aplicar un filtro de suavizado Gaussiano a la deformacién actualizada para que satisfaga el
término de regularizacién.

En este trabajo para calcular el campo de deformacién y la velocidad del miocardio se utiliza la mo-
dificacién del esquema de Thirion propuesta en [79] conocida como Log-Domain Diffeomorphic Demons.
La modificaciéon propuesta permite realizar la actualizacién del campo de deformacién en cada iteracion
enteramente en espacio log-domain. Mas especificamente, se representa a la deformacion ¢ con un campo
de velocidades suavizado y estacionario ®(z) = exp(v)(x). Es asi como se logra el difeomorfismo y se
proporciona una forma eficiente para computar ®~!(z) = exp(—v)(x). Finalmente la funcién de energfa
a minimizar queda definida de la siguiente forma:

Eaiffeo(®,u; I, Ing) = Sim(Ig, Ins o exp(u)) + ||ul|? (3.6)
donde ahora u es el campo de velocidades que define el incremento del campo de deformacion.

Una vez que se obtuvo el campo de deformacién y la velocidad se procede a calcular el tensor de
esfuerzo y el tensor gradiente de velocidad para miocardio segun se defini6é en la Seccién 3.1. El indice
de las caracteristicas propuestas se deriva a partir de la media del volumen considerando la norma
Frobenius de la matriz de autovalores del tensor correspondiente. El proceso completo para derivar los
indices utilizados para las caracteristicas dindmicas se puede ver en la Figura 3.4.
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Ficura 3.4: Esquema del proceso para derivar los indices de las caracteristicas dindmicas.

3.4 VISUALIZACION DE LAS CARACTERISTICAS DINAMICAS

La interpretacion adecuada de una caracteristica es tan importante como la caracteristica en si misma.
Por lo general los médicos derivan caracteristicas lineales con una facil interpretacion, pero en este trabajo
se proponen dos caracteristicas nuevas cuya interpretacién no es inmediata. Por eso resulta indispensable
plantear junto con las caracteristicas propuestas una metodologia que permita interpretarlas.

De forma independiente al andlisis de los datos y la extraccién de los resultados, se implementaron
dos esquemas de visualizacién, uno directo utilizando glyph [80] y el otro de forma indirecta utilizando
la norma Frobenius. Al igual que en la medicién de las caracteristicas, la visualizacion se implement6 en
C++ como un plugin de 3DSlicer utilizando las librerias de ITK y VTK.

Glyph cubicos: Este esquema consiste en una visualizacién directa de la informacién. Tanto la informa-
cion del esfuerzo como el de la velocidad de desplazamiento del miocardio se visualizan directamente
sobre el volumen del miocardio en 3D. La manera de visualizar esta informacion es utilizando glyph
cubicos donde su forma y color queda definida por los autovalores y autovectores del tensor corres-
pondiente. Los valores altos son representados con colores cdlidos (Figura 3.5). De esta forma, se
puede observar facilmente como es la propagacion del esfuerzo o la velocidad dentro del miocardio.

Norma Frobenius: Este esquema consiste en una visualizacion indirecta de la informacion. Inicialmente
se plante6 visualizar en los planos axial, sagital y coronal la informacién de la norma Frobenius
correspondiente a la matriz de autovalores del tensor (Figura 3.6). En esta visualizacién los colores
mas claros que tienden hacia el amarillo se corresponden con valores méas altos.

El problema de este esquema tal cual estd, es la dificultad que tiene la visualizacién del volumen
completo. Para visualizar el volumen completo es necesario pasar por todos los cortes posibles.
Esto nos motivo a sustituir el volumen correspondiente a la unién de los planos ortogonales por
un volumen que muestre toda la informacién del miocardio en 3D equipado con un control para
la seleccién del nivel a mostrar (Figura 3.7). Asimismo, esta visualizacién no permite observar
facilmente las zonas con mayor esfuerzo o velocidad. Para corregir esto, se agrupo la informacién
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0no \ Visualization Toolkit - OpenGL

F1GURA 3.5: Primer esquema de visualizacién para las caracteristicas dindmicas propuesto en este trabajo donde
se visualiza la velocidad de desplazamiento del miocardio.

% Visualization Toolkit - OpenGL O O O x| Visualization Toolkit - OpenGL

Powered by LPI g
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F1GURA 3.6: Visualizacién en 2D de la velocidad del miocardio para todo el volumen segin la norma Frobenius
del tensor gradiente de velocidades.
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de la norma Frobenius en tres clusters como se definié en la Seccién 3.1 (Figura 3.8). En esta
visualizacién el color verde se corresponde con el minimo valor y el color marrén oscuro con el
maximo.

Visualization Teolkit - OpenGL

RO®  Visualization Toolkit - OpenGL

953

Control del contorna

Caontrol del contorna

(a) Nivel de contorno en 32.2 (b) Nivel de contorno en 95.3

'\ Visualization Toolkit - OpenGL

8. 0.0, Visualization Toolkit - OpeGL

124 w8

Control del contorno

Cantrol del contorno

(¢) Nivel de contorno en 124 (d) Nivel de contorno en 178

FI1GURA 3.7: Visualizacién en 3D de la velocidad del miocardio para todo el volumen segtn la norma Frobenius
del tensor gradiente de velocidades.

Esta visualizacion le permite al médico determinar facilmente cual es la parte del miocardio que
esta siendo sometida a un mayor esfuerzo o velocidad, por eso, se la integré con la visualizacion de
la norma Frobenius (Figura 3.9 y3.10) y se superpuso con la ecocardiografia (Figura 3.11 y 3.12).

3.5 RESULTADOS Y ANALISIS DE LOS DATOS

Siguiendo con el esquema de andlisis de datos descripto en la Seccién 2.5, una vez diseniado el ex-
perimento e implementado los algoritmos necesarios para la medicién de las caracteristicas definidas, se
procede a recopilar la informacién de cada paciente ejecutando para todos los volimenes dichos algoritmos.

Una vez recopilados los datos, y con el objetivo de distinguir el grado de IMF entre pacientes, se
estudia la capacidad de distincién de cada una de las caracteristicas utilizando la media como umbral
para la clasificacién. Este andlisis se puede realiza mediante el test de Student o el One-Way ANOVA si
los datos siguen una distribucién Gaussiana. En caso contrario, se debe utilizar el test de Mann-Whitney
(U-test ) como ya se menciond en la Seccién 2.5.

Debido al nimeros reducido de pacientes (n < 30), se decidié estudiar de forma individual cada una de
las caracteristicas bajo dos esquemas de clasificacién. En una primera aproximacion se intenta distinguir
entre pacientes enfermos y sanos, para luego diferenciar entre los pacientes enfermos los que tienen una
IMF ligera y los que tienen una IMF moderada-severa. El motivo de esta decisién se tomd debido al
numero reducido de casos de estudio.
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FicUrA 3.8: Visualizacién en 3D de la velocidad del miocardio para todo el volumen agrupado en tres clusters.
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FI1GURA 3.9: Segundo esquema de visualizacién para las caracteristicas dindmicas propuesto en este trabajo donde
se visualiza la velocidad de desplazamiento del miocardio.
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FiGURA 3.10: Segundo esquema de visualizacién para las caracteristicas dindmicas propuesto en este trabajo
donde se visualiza la velocidad de desplazamiento del miocardio mostrando en el volumen el cluster de mayor
valor.

FiGURA 3.11: Segundo esquema de visualizaciéon para las caracteristicas dindmicas propuesto en este trabajo
donde se visualiza la velocidad de desplazamiento del miocardio con el volumen original superpuesto.
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Inicialmente se estudié la relacién existente entre las caracteristicas dindmicas mediante un gréafico
de dispersién. El objetivo de este andlisis fue determinar si el esfuerzo y la velocidad de desplazamiento
del miocardio mantienen algin tipo de relacién o si siguen algtn tipo de tendencia. En la Figura 3.13(a)
se puede observar la dispersién de las caracteristicas dinamicas para el primer esquema de clasificacion
(Enfermos, Sanos). En dicha gréfica se puede ver que ambas caracteristicas estdn fuertemente relacionadas
y la relacion es la misma para todos los datos. También se puede observar que los enfermos presentan una
disminucién de estos valores respecto a los sanos. Por el contrario, para el esquema de cuantificacion del
grado de la IMF (Ligera, Moderada-Severa), se puede observar que existe una fuerte correlacién entre las
caracteristicas pero no se observa una disminucién de los valores segin la severidad de la IMF (Figura
3.13(b)).

El proximo paso a seguir en este andlisis inicial de los datos, es determinar si los datos de las ca-
racteristicas estudiadas siguen una distribucién Gaussiana. En una primera aproximacion se tomaron los
datos de las caracteristicas dindmicas y se los represento respecto a una distribucién normal empirica (Fi-
gura 3.14). En esta gréfica se marca con una cruz la relacién existente entre la distribucién probabilistica
empirica y el valor correspondiente a cada uno de los datos. Los percentiles 25 y 75 estdn conectados
mediante una linea sélida, mientras que la extensién al resto de los datos se marca mediante una linea
punteada. También se puede ver como como los datos se encuentran cercanos en torno a la mediana y
mantienen una simetria. Debido a esto, es posible intuir que los datos siguen una distribucién normal.

Para comprobar realmente si los datos siguen una distribucién normal, se debe utilizar alguno de los
test existente para este propésito. En particular se utilizo el test de Shapiro-Wilk debido a que el tamano
de la poblacién es < 30 y no es posible utilizar el test x> GOF. El resultado del test confirmo lo co-
mentado anteriormente sobre la distribucién normal de los datos para todas las caracteristicas extraidas
(dindmicas y estéticas).

Finalizando con el andlisis inicial de los datos del esfuerzo y la velocidad de desplazamiento del

104 oaren

F1GURA 3.12: Segundo esquema de visualizacién para las caracteristicas dindmicas propuesto en este trabajo
donde se visualiza la velocidad de desplazamiento del miocardio mostrando en el volumen el cluster de mayor
valor con el volumen original superpuesto.
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(a) Esquema entre Enfermos y Sanos. (b) Esquema entre IMF Ligera y
Moderada-Severa.

FiGUurA 3.13: Diagrama de dispersién entre el esfuerzo y la velocidad de desplazamiento del miocardio.
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FIGURA 3.14: Representacién de los datos respecto a una distribucién normal.

miocardio, se utiliza un diagrama de cajas o Boxplot para resumir las principales caracteristicas de
los datos. En la Figura 3.15 se representan las caracteristicas dindmicas en una primera aproximacién
distinguiendo entre pacientes Enfermos y Sanos. En dichos gréaficos se puede observar que los notches
no se encuentran superpuestos siendo posible garantizar con un 95 % de confianza que la media de las
respectivas poblaciones puede diferenciarlos. Debido al nimero reducido de casos este anélisis solamente
muestra una tendencia que debera ser confirmada con un nimero mayor de casos. A su vez, en la Figura
3.16 se puede observar el segundo esquema de clasificacién de la poblaciéon enferma donde no parece ser
posible diferenciar entre los pacientes con una disfuncién Ligera y Moderada-Severa simplemente con la
media de cada poblacién.

Una vez comprobada la gaussianidad de los datos, es necesario comprobar la homocedasticidad de
los mismos antes de aplicar el test paramétrico One-Way ANOVA para determinar si la media puede
ser utilizada como umbral para la clasificaciéon. En particular se utilizd el F-test para este proposito
ya que el nimero de muestras es < 30. El resultado del test confirma la homocedasticidad datos sien-
do posible aplicar el test One-Way ANOVA. En la Tabla 3.1 se puede observar el p-valor obtenido del test.

Cuando el p-valor del test One-Way ANOVA es < 0,05, es posible rechazar la hipétesis nula y consi-
derar que los grupos estudiados no pertenecen a la misma poblacién, siendo la media de cada poblacién
adecuada para distinguir a cada elemento. Los resultados del test obtenidos para las caracteristicas pro-
puestas bajo el primer esquema de clasificacién muestran que es posible utilizar la media de las poblaciones
como umbral para la clasificacién.
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FiGura 3.15: Diagrama de caja de las caracteristicas dindmicas definidas en la Seccién 3.1 entre pacientes
Enfermos y Sanos.

x10° Diagrama de caja del Tensor de Esfuerzo x10° Diagrama de caja del Tensor gradiente de velocidad

10 + —_

1

- v e s o o

. .

Ligera Moderada-Severa Ligera Moderada-Severa

(a) Diagrama de caja del esfuerzo del mio- (b) Diagrama de caja de la velocidad de
cardio. desplazamiento del miocardio.

F1GURA 3.16: Diagrama de caja de las caracteristicas dinamicas definidas en la Seccién 3.1 entre pacientes enfermos
con una IMF Ligera y Moderada-Severa.

Una vez finalizado el andlisis estadistico inicial, y con una primera impresiéon sobre los datos estu-
diados, se procede a utilizar como umbral el discriminante lineal de Fisher para cuantificar el grado de
IMF. Para evitar las dependencias entre el conjunto de entrenamiento y el de prueba debido al niimero
reducido de muestras se utiliza una estrategia Leave One Out [64]. La bondad del clasificador en relacién
a las caracteristicas usadas es evaluada utilizando las curvas ROC (Receiver Operating Characteristic).

En la Figura 3.17 se observan las curvas ROC de todas las caracteristicas estudiadas para la clasifica-
cién entre pacientes enfermos y sanos. Por otro lado, en la Tabla 3.2 se resumen los resultados estadisticos
del test One-Way ANOVA, el rendimiento del clasificador obtenido (Especificidad, Sensibilidad y Presi-
cién) y el drea bajo la curva ROC (AUC).

Los resultados obtenidos bajo el primer esquema de clasificacién (Sanos y Enfermos) reflejan un buen
rendimiento para todas las caracteristicas menos para el area que envuelve al miocardio. Las carac-
teristicas propuestas (el esfuerzo y velocidad del miocardio) se destacan por estar dentro de las cuatro
caracteristicas que mejor rendimiento presentan en la clasificacion.

Al analizar el rendimiento del clasificador bajo el segundo esquema (enfermos con una IMF Ligera
y Moderada-Severa), y a pesar que el andlisis estadistico inicial (One-Way ANOVA) muestra que no es
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(a) Curva ROC del esfuerzo del miocardio. (b) Curva ROC de la velocidad de desplaza-
miento del miocardio.
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Curva ROC para el clasificador Discriminant analysis Curva ROC para el clasificador Discriminant analysis
j
0.9 0.9
0.8 0.8
0.7 0.7
2 2
g 06 g 06
E 05 E 05
S 04 2 04
£ £
0.3 0.3
0.2 0.2
- AUC = 0.97333 - ~ AUC = 1.00000
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 0 0.2 0.4 0.6 0.8 1
False positive rate False positive rate
(e) Curva ROC de la Masa del VI. (f) Curva ROC del Area del anillo mitral.

Curva ROC para la clasificacion Discriminant analysis
1

oeﬂ
0.4

AUC = 0.50667

True positive rate
o
o

) 02 04 06 08 1
False positive rate

(g) Curva ROC del Area del volumen del
miocardio.

FicUuraA 3.17: Curva ROC de las caracteristicas definidas en la Seccién 3.1 entre pacientes Enfermos y Sanos.
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H Caracteristica H Tipo de clasificaciéon p-valor H
. . Sanos y Enfermos 0,0203
Esfuerzo del miocardio
Ligera y Moderada-Severa | 0,8768
S Enf 0,0281
Velocidad de desplazamiento anos y BITCTNos
Ligera y Moderada-Severa | 0,7858
., ., Sanos y Enfermos 0,0152
Fraccién de eyeccién

Ligera y Moderada-Severa | 0,7609

S Enf 0,8698

Volumen del VI anos y Bnermos ’

Ligera y Moderada-Severa | 0,7898

Sanos y Enfermos 0,671

Masa del VI
Ligera y Moderada-Severa | 0,8378
S Enf 0,9795
Area del anillo mitral anos y Bnermos .

Ligera y Moderada-Severa 0,342

Sanos y Enf 3 0,4651

Area del volumen del miocardio anos y ZHTeTmos

Ligera y Moderada-Severa | 0,7124

TABLA 3.1: Resultados estadisticos del test One-Way ANOVA para las caracteristicas estudiadas.

H Caracteristica H AUC ‘ Esp. ‘ Sen. ‘ Acc. H

Esfuerzo del miocardio 0,8266 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
Velocidad de desplazamiento 0,7866 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
Fraccion de eyeccion 0,8266 | 0,6667 | 0,8000 | 0,7000
Volumen del VI 0,9733 | 0,8000 1 0,8500
Masa del VI 0,7333 | 0,3333 | 0,6000 | 0,4000

Area del anillo mitral 1 1 1 1
Area del volumen del miocardio || 0,5066 | 0,5333 | 0,6000 | 0,5500

TABLA 3.2: Resultados del rendimiento para las caracteristicas estudiadas bajo la clasificacién entre pacientes
Sanos y Enfermos.

posible distinguir entre ambas clases utilizando la media como umbral, se observa un buen rendimiento
para todas las caracteristicas utilizando el umbral de Fisher para su clasificacién (Tabla 3.3). En este
caso el mejor rendimiento se obtienen con el esfuerzo del miocardio. Si bien es cierto que se observa un
sobre entrenamiento en el proceso de clasificacion, estos resultados marcan una tendencia que debera ser
confirmada analizando un niimero mayor de pacientes.

Con el objetivo de analizar los resultados de combinar las caracteristicas y ver su poder discriminante
se utiliza un esquema de seleccién sub6ptimo Greedy con el criterio de bondad Jy. El resultado de la
seleccién de las caracteristicas se resumen en la Tabla 3.4 y determina el siguiente orden de prioridades
al ser combinadas: el volumen del VI, la fraccién de eyeccion, la velocidad de desplazamiento, el esfuerzo
del miocardio, el drea del volumen del miocardio, la masa del VI y el area del anillo mitral.

Segun el orden definido en el proceso de seleccién, se combinaron las primeras cuatro caracteristicas
utilizando un andlisis de componentes principales (PCA) con el objetivo de resumir y mejorar la infor-
macién de las caracteristicas. La notacién que utilizaremos serd PCA{Fy + F» + ... + F,} para denotar
las primeras k nuevas caracteristicas del PCA sobre las caracteristicas F, I, ..., Fy.
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H Caracteristica H AUC Esp. Sen. Acc. H
Esfuerzo del miocardio 0,9444 | 0,8333 | 0,8889 | 0,8667
Velocidad de desplazamiento 0,9074 0,6667 0,7778 0,7333
Fraccion de eyeccion 0,5556 1,0000 0 0,4000
Volumen del VI 0,7963 | 0,8333 | 0,6667 | 0,7333
Masa del VI 0,9444 | 0,8333 | 0,7778 | 0,8000
Area del anillo mitral 0,5185 0,5000 0,5556 0,5333
Area del volumen del miocardio 0,7037 0,3333 0,6667 0,5333

TABLA 3.3: Resultados del rendimiento para las caracteristicas estudiadas bajo la clasificacién entre pacientes
enfermos con una IMF Ligera y Moderada-Severa.

H Caracteristica H 1 caract. | 2 caract. | 3 caract. | 4 caract. | 5 caract. | 6 caract. | 7 caract. H
Velocidad del miocardio 0,1501 0,1976 0,1911 0 0 0 0
Esfuerzo del miocardio 0,1370 0,1915 0,1868 0,1775 0 0 0

Area del anillo mitral 0,0303 0,1260 0,1401 0,1424 0,1414 0,1308 0,1166
Area del volumen del miocardio 0,0862 0,1580 0,1632 0,1601 0,1557 0 0
Volumen del VI 0,2424 0 0 0 0 0 0
Masa del VI 0,0470 0,1337 0,1454 0,1465 0,1447 0,1336 0
Fracciéon de Eyeccién 0,1763 0,2119 0 0 0 0 0

TABLA 3.4: Resultados de evaluar el criterio de bondad J4 para la combinacién de las caracteristicas estudiadas.
En negrita se marca la caracteristica cuyo criterio de bondad es maximo al ser incluida en la nueva base de

representacion.

En las Tablas 3.6 y 3.7 se resume el rendimiento de la clasificacién al combinar las cuatro mejo-
res caracteristicas segin el criterio de bondad J; (Volumen del VI, FE, Velocidad de desplazamiento y
Esfuerzo del miocardio) utilizando el modelo PCA bajo el primer y segundo esquema de clasificacién

respectivamente.

Se puede observar que el andlisis PCA bajo el segundo esquema de clasificacién (enfermos con IMF
Ligera y Moderada-Severa), revela que los mejores rendimientos se obtiene al combinar las caracteristicas
propuestas (el esfuerzo y velocidad del miocardio) con la FE y/o el volumen del VI. A su vez, el mejor
rendimiento se obtiene al combinar el volumen del VI con el esfuerzo del miocardio (PCA3{Vol + Esf}),
y el volumen del VI con la FE y el esfuerzo o la velocidad del miocardio (PCA;{Vol + FE + Vel} y
PCA,{Vol + FE + Est}).

Al combinar el volumen del VI y la FE con el esfuerzo y la velocidad del miocardio se logra mejorar
el rendimiento para cuantificar el grado de IMF en un 16,67 % la especificidad, un 11,11 % la sensibilidad
y un 13,33 % la precisiéon. En laTabla 3.5 se resumen los mejores resultados obtenidos para cuantificar el

grado de IMF.

Por el contrario, se puede observar que bajo el primer esquema de clasificaciéon (Sanos y Enfermos) el
anglisis PCA revela que el mejor rendimiento se obtiene al combinar la FE con el esfuerzo del miocardio.
De esta forma se obtiene una mejora del 6,67 % en la especificidad respecto a la clasificacién individual
de las caracteristicas a costa de perder un 20 % en la sensibilidad de la clasificacién. Este resultado debe
ser tomado con cuidado debido al sesgo obtenido al trabajar con un niimero tan pequeno de casos y al
problema de sobre entrenamiento que se pudo observar anteriormente.
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H Caracteristica H AUC ‘ Esp. ‘ Sen. ‘ Acc. H
PCA2{Vol + Esf} 1,0000 | 1,0000 | 1,0000 | 1,0000
PCA{Vol + FE + Vel} 1,0000 | 1,0000 | 1,0000 | 1,0000
PCA;{Vol + FE + Esf} 1,0000 | 1,0000 | 1,0000 | 1,0000
PCA,{Vel + Esf} 0,9815 | 0,8333 | 0,8889 | 0,8667
PCA.{FE + Vel} 1,0000 | 1,0000 | 0,8889 | 0,9333
PCA2{Vol + Vel + Esf} 1,0000 | 1,0000 | 0,8889 | 0,9333
PCA2{Vol + FE + Vel} 0,9815 | 0,8333 | 1,0000 | 0,9333
Esfuerzo del miocardio 0,9444 | 0,8333 | 0,8889 | 0,8667
Velocidad de desplazamiento || 0,9074 | 0,6667 | 0,7778 | 0,7333
Fraccién de eyeccion 0,5556 | 1,0000 0 0,4000

TABLA 3.5: Resumen de los mejores rendimientos obtenidos para la clasificacién entre pacientes enfermos con una
IMF Ligera y Moderada-Severa.

Nuevas caracterisiticas H Combinaciones ‘ AUC Esp. Sen. Acc. H
PCA:{Vol + FE + Vel + Esf} | 0,8400 | 0,6667 | 0,8000 | 0,7000
PCA;{Vol + FE + Vel} 0,7867 | 0,6000 | 0,8000 | 0,6500
PCA;{Vol + FE + Esf} 0,8800 | 0,6000 | 0,8000 | 0,6500
PCA1{Vol + Vel + Esf} 0,7467 | 0,5333 | 0,8000 | 0,6000
PCA:1{FE + Vel + Esf} 0,8266 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
k=1 PCA{Vel + Esf} 0,8266 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
PCA{FE + Esf} 0,8533 | 0,8667 | 0,8000 | 0,8500
PCA;{Vol + Esf} 0,6133 | 0,5333 | 0,8000 | 0,6000
PCA;{FE + Vel} 0,8400 | 0,8667 | 0,8000 | 0,8500
PCA;{Vol + Vel} 0,6267 | 0,5333 | 0,8000 | 0,6000
PCA1{Vol + FE} 0,6400 | 0,8000 | 0,6000 | 0,7500
PCA2{Vol + FE + Vel + Esf} [ 0,7867 | 0,8000 | 0,8000 | 0,8000
PCA,{Vol + FE + Vel} 0,8400 | 0,8667 | 0,8000 | 0,8500
PCA2{Vol + FE + Esf} 0,8400 | 0,8667 | 0,8000 | 0,8500
PCA2{Vol + Vel + Esf} 0,7200 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
PCA3{FE + Vel + Esf} 0,8400 | 0,8000 | 0,8000 | 0,8000
k=2 PCAx{Vel + Esf} 0,7867 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
PCA{FE + Esf} 0,8400 | 0,8000 | 0,8000 | 0,8000
PCA2{Vol + Esf} 0,7200 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
PCA2{FE + Vel} 0,8400 | 0,8000 | 0,8000 | 0,8000
PCA{Vol + Vel} 0,6933 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
PCA2{Vol + FE} 0,8000 | 0,6000 | 0,8000 | 0,6500
PCA3{Vol + FE + Vel + Esf} | 0,7867 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
PCA3{Vol + FE + Vel} 0,8000 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
k=3 PCA3{Vol + FE + Esf} 0,7867 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500
PCA3{Vol + Vel + Esf} 0,6400 | 0,7333 | 0,6000 | 0,7500
PCA3{FE + Vel + Esf} 0,8133 | 0,7333 | 0,8000 | 0,7500

k=4 | PCA4{Vol + FE + Vel + Esf} | 0,7867 | 0,6667 [ 0,8000 [ 0,7000 ||

TABLA 3.6: Resultados del rendimiento para las nuevas caracteristicas estudiadas bajo la clasificacién entre
pacientes Sanos y Enfermos.
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Nuevas caracterisiticas H Combinaciones ‘ AUC Esp. Sen. Acc. H
PCA{Vol + FE + Vel + Esf} | 0,9815 | 0,8333 [ 1,0000 | 0,9333
PCA,{Vol + FE + Vel} 1,0000 | 1,0000 | 1,0000 | 1,0000
PCA,{Vol + FE + Esf} 1,0000 | 1,0000 | 1,0000 | 1,0000
PCA;{Vol + Vel + Esf} 0,9074 | 0,6667 | 0,7778 | 0,7333
PCA,{FE + Vel + Esf} 0,9815 | 0,8333 | 0,8889 | 0,8667
k=1 PCA;{Vel + Esf} 0,9815 | 0,8333 | 0,8889 | 0,8667
PCA.{FE + Esf} 1,0000 | 1,0000 | 0,7778 | 0,8667
PCA:1{Vol + Esf} 0,8704 | 0,5000 | 0,7778 | 0,6667
PCA{FE + Vel} 1,0000 | 1,0000 | 0,8889 | 0,9333
PCA;{Vol + Vel} 0,8148 | 0,5000 | 0,6667 | 0,6000
PCA;{Vol + FE} 0,7222 | 0,3333 | 0,6667 | 0,5333
PCA3{Vol + FE + Vel + Esf} | 0,9444 | 0,5000 | 0,8889 | 0,7333
PCAs{Vol + FE + Vel} 0,9815 | 0,8333 | 1,0000 | 0,9333
PCAx{Vol + FE + Esf} 0,9630 | 0,6667 | 1,0000 | 0,8667
PCAs{Vol + Vel + Esf} 1,0000 | 1,0000 | 0,8889 | 0,9333
PCA2{FE + Vel + Esf} 0,9260 | 0,8333 | 0,7778 | 0,8000
k=2 PCA2{Vel + Esf} 0,7222 | 0,6667 | 0,5556 | 0,6000
PCA-{FE + Esf} 0,9630 | 0,8333 | 0,7778 | 0,8000
PCA,{Vol + Esf} 1,0000 | 1,0000 | 1,0000 | 1,0000
PCA2{FE + Vel} 0,9260 | 0,8333 | 0,7778 | 0,8000
PCA2{Vol + Vel} 0,9815 | 1,0000 | 0,8889 | 0,9333
PCA2{Vol + FE} 0,9074 | 0,6667 | 0,7778 | 0,7333
PCA3{Vol + FE + Vel + Esf} | 1,0000 | 0,8333 [ 1,0000 | 0,9333
PCA3{Vol + FE + Vel} 1,0000 | 1,0000 | 1,0000 | 1,0000
k=3 PCAs{Vol + FE + Esf} 1,0000 | 0,8333 | 1,0000 | 0,9333
PCA3{Vol + Vel + Esf} 0,5741 | 0,5000 | 0,5556 | 0,5333
PCA3{FE + Vel + Esf} 0,8148 | 0,6667 | 0,7778 | 0,7333

k=4 | PCA4{Vol + FE + Vel + Esf} | 0,6296 | 0,5000 | 0,6667 [ 0,6000 ||

TABLA 3.7: Resultados del rendimiento para las nuevas caracteristicas estudiadas bajo la clasificacién entre
pacientes enfermos con una IMF Ligera y Moderada-Severa.
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Capitulo 4

CONCLUSIONES Y FUTUROS TRABAJOS

En este trabajo se realiza un estudio detallado de la IMF e IMIC analizando los diferentes aspectos
fisioldgicos y posibles etiologias de esta enfermedad. La principal conclusiéon que se pudo recoger de dicho
estudio es que para tener una RM se requiere de un remodelado local o global del VI. También se pudo
observar que los mecanismos independientes mas importantes responsables e influyentes en la severidad
de la IMF son: el desplazamiento del musculo papilar posteromedial y los cambios producidos en el anillo
mitral. Por ultimo se pudo comprender que tanto la IMF como la IMIC son insuficiencias dindmicas y
su severidad puede variar bastante con el tiempo. Su variacién depende de la interaccién dindmica entre
las fuerzas existente (Tethering force y Closing force), junto con otros cambios fisiologicos (asincronia
mecénica) y farmacolégicos que modifican el equilibrio existente.

Junto con el estudio detallado de la IMF e IMIC se analizaron las caracteristicas mas relevantes uti-
lizadas hoy en dia para su diagnostico de las que se destacan: el volumen del VI, la FE considerada uno
de los indicadores maés significativos sobre el funcionamiento del VI, el area de tenting, la longitud de
tethering.El area de regurgitacion que se mide utilizando las técnicas Doppler y el drea del orificio de
regurgitacién (EROA). Este estudio nos revela la importancia de conocer los diferentes aspectos fisicos
utilizados para procesar la informacion Doppler y de los ecos de ultrasonidos como también las diferentes
resoluciones existentes al manipular un escaner de ultrasonido.

Ademas del estudio detallado de la IMF e IMIC, en este trabajo se propone un conjunto de carac-
teristicas que consideran la dindmica del miocardio teniendo en cuenta la movilidad del VI y el esfuerzo
para cuantificar la IMF junto con una metodologia automética para su medicién y visualizacién.

La decisién de utilizar el procedimiento cedido por Cordero-Grande, L. para segmentar el VI se
tomo en base al buen rendimiento obtenido en la mayoria de los volimenes estudiados y en que el proceso
no requiere de una inicializacién manual para segmentar correctamente los volimenes. Ademas, el poder
contar con asistencia técnica de forma rapida termino de definir nuestra decision. El principal proble-
ma observado en la segmentacién del miocardio se refleja en la imposibilidad de segmentar exactamente
aquellos corazones que sufrieron una deformacion local. Esto se debe a que el proceso ajusta la pared
del miocardio considerando dos esferoides prolatos cofocales con un cierto grado de rigidez produciendo
una interpolacion entre la trayectoria real del miocardio y la aproximacién. Por otro lado, se utilizo el
algoritmo Log-Domain Diffeomorphic Demons para calcular el campo de deformacién del miocardio por
ser un algoritmo eficiente para computar grandes deformaciones y tener soporte en ITK.

Respecto a los resultados obtenidos, se ve una tendencia favorable para cuantificar el grado de IMF en
los pacientes enfermos utilizando como umbral el discriminante lineal de Fisher. En especial esto se puede
ver para las caracteristicas dindmicas propuestas (el esfuerzo y la velocidad del miocardio) y la masa del
VI . El mejor rendimiento se obtuvo con el esfuerzo del miocardio dando un 83,33 % de especificidad,
un 88,89 % de sensibilidad y un area bajo la curva ROC de 94,44 %. A su vez, el esquema de seleccién
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y extraccién de caracteristicas utilizado muestra que el esfuerzo y la velocidad del miocardio mejoran el
rendimiento de la clasificacién al ser combinadas con la FE o el volumen del VI. El rendimiento alcanzado
ronda en una mejora del 16,67 % para la especificidad, un 11,11 % para la sensibilidad y un 13,33 % en la
precisién del clasificador. Finalmente el mejor rendimiento se obtuvo al combinar el volumen del VI con
el esfuerzo del miocardio (PCA3{Vol + Esf}), y el volumen del VI con la FE y el esfuerzo o la velocidad
del miocardio (PCA;{Vol + FE + Vel} y PCA;{Vol 4+ FE + Esf}).

Si bien es cierto que se observa un sobre entrenamiento en el proceso de clasificacién, estos resultados
marcan una tendencia que deberd ser confirmada analizando un ntimero mayor de pacientes.

Para el esquema de clasificacién entre pacientes enfermos y sanos, todas las caracteristicas reflejan un
buen rendimiento y el andlisis PCA revela que el mejor rendimiento se obtiene al combinar la FE con
el esfuerzo del miocardio. De esta forma obtiene una mejora del 6,67 % en la sspecificidad respecto a la
clasificacién individual de las caracteristicas a costa de perder un 20 % en la sensibilidad de la clasifica-
cion. Este resultado debe ser tomado con cuidado debido al sesgo obtenido al trabajar con un niimero
tan pequeno de casos y al problema de sobre entrenamiento que se pudo observar.

La principal conclusion que se puede extraer del estudio realizado es que existen indicios claros sobre
la efectividad del esfuerzo y la velocidad del miocardio para cuantificar el grado de IMF. Los resultados
obtenidos justifican y muestran la necesidad de ampliar el estudio con un nimero mayor de pacientes
para confirmar la tendencia observada. La definicién del proceso de obtencién y andlisis de las carac-
teristicas junto con su implementacién, fruto de este trabajo, nos permiten reproducir y profundizar los
experimentos considerando un mayor nimero de pacientes de forma muy simple.

Una de las ventajas que tiene el procedimiento propuesto para cuantificar el grado de IMF es que el
proceso es automatico. De esta forma se logran reducir notablemente los tiempo utilizados comunmente
para su cuantificacion. Por el contrario, el principal problema encontrado en este trabajo es la imposi-
bilidad de extraer conclusiones generales de la tendencia observada sobre las caracteristicas propuestas
debido al nimero reducido de pacientes utilizados y al no haber podido disenar el conjunto de datos
utilizado de forma de lograr una mayor representatividad.

4.1 CONTRIBUCIONES Y PUBLICACIONES

La principal contribucién de este trabajo se basa en la definicién de un nuevo tipo de caracteristicas
aun no utilizadas para la cuantificacién de la IMF. Dichas caracteristicas contemplan un punto de vista
diferente al utilizado hoy en dia abriendo el camino a nuevos estudios en esta linea. A su vez, se imple-
menta un software capaz de extraer de forma automatica las caracteristicas definidas en la Seccién 3.1
junto con los esquemas de visualizacion propuesto para las caracteristicas dinamicas.

Se destaca también como una contribucién positiva el estudio detallado realizado de la RM, IMF e
IMIC analizando los diferentes aspectos fisiopatolégicos y sus posibles etiologias.

Por dltimo como contribucién general de esta tesis de master vale la pena destacar que los resultados

fueron recopilados y enviados a publicar en el Congreso Anual de la Sociedad Espanola de Ingenieria
Biomédica (CASEIB - 2011) cuyo articulo se puede consultar en el Apéndice A.

4.2 TRABAJOS A FUTURO

Los resultados obtenidos justifican y muestran la necesidad de ampliar este estudio preliminar con un
nimero mayor de pacientes. Nuestros trabajos futuros en esta linea se encuentran orientados a:
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1. Ampliar el conjunto de datos utilizados. Debido a que se logré renovar la licencia con Philips se
buscara validar los resultados obtenidos eliminando el sesgo y el sobre entrenamiento del clasificador
cometido al considerar un nimero reducido de pacientes.

2. Estudiar diferentes técnicas no lineales de clasificacion y comparar su rendimiento con el discrimi-
nante lineal de Fisher.

3. Ampliar el nimero de cuantificaciones posibles a cinco (No IMF, Ligera, Moderada, Moderada-
Sever, Severa) y evaluar el rendimiento de los clasificadores utilizados.

4. Segmentar el musculo papilar posteriomedial y la valvula mitral. Gracias a la colaboracién del
Hospital Clinico vamos a incorporar Ecocardiografias Transesofdgicas a nuestro estudio. Al tener
una mayor definicién y un menor ruido en los datos, se intentard segmentar y determinar la distancia
del musculo papilar posteriomedial como también de la valvula mitral para ser utilizadas como
referencia al compararla con el esfuerzo y la velocidad del miocardio como también para contrastar
con la bibliografia.
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Resumen

La calidad de vida y la posibilidad de sufrir un infarto o incluso
la muerte estd relacionada con la severidad de la regurgitacion
mitral y la insuficiencia mitral funcional. Encontrar nuevos indi-
ces que permitan identificar su etiologia o severidad abrird el ca-
mino a nuevos tratamientos. En este trabajo se proponen nuevas
caracteristicas que consideren la dindmica del miocardio tenien-
do en cuenta la movilidad y el esfuerzo del ventriculo izquierdo
con el fin de cuantificar de forma automdtica la insuficiencia mi-
tral funcional a partir de ecocardiografias 4D. Ademds, se pro-
pone un método visual para interpretar las caracteristicas pro-
puestas. Se utiliza como umbral el discriminante lineal de Fisher
para cuantificar el grado de IMF utilizando una estrategia Leave
One Out debido al niimero reducido de muestras. El mejor rendi-
miento de la clasificacion se obtuvo con el esfuerzo del miocardio
para cuantificar el grado de IMF entre los pacientes enfermos. A
su vez, se utilizo un esquema subdptimo de seleccion y un andli-
sis de componentes principales para estudiar el rendimiento de
la clasificacion al combinar las caracteristicas. De esta forma se
pudo observar una mejora en la clasificacion al combinar el es-
fuerzo y la velocidad del miocardio con la fraccion de eyeccion
o el volumen del ventriculo izquierdo. El rendimiento alcanza-
do ronda en una mejora del 16,67 % para la especificidad, un
11,11 % para la sensibilidad y un 13,33 % en la precision del
clasificador. Estos resultados proporcionan indicios claros sobre
la efectividad de las caracteristicas propuestas para la cuantifi-
cacion de la insuficiencia mitral funcional.

1. Introduccion

La regurgitacién mitral es un trastorno de la valvula mitral
caracterizado por la filtracién de la sangre por una mala
oclusion de la valvula mitral. Mas concretamente, se deno-
mina insuficiencia mitral funcional (IMF) o functional mi-
tral regurgitation (FMR) a la regurgitacién que se produce
a través de la valvula mitral, en ausencia de una afectacion
orgdnica de los elementos que forman el aparato valvular
y subvalvular [1]. La IMF es una complicacién comin en
pacientes con una miocardiopatia isquémica o dilatada, y
se debe a la dilatacién del anillo mitral y/o al desplaza-
miento de los musculos papilares como consecuencia de
un remodelado local o global del ventriculo izquierdo (VI)

“El autor quiere agradecer al MECYT de Argentina en cooperacién
con la Fundacién Carolina de Espafia por la subvencién otorgada has-
ta el mes de septiembre, como también a la JCyL por las subvenciones
VA0339A10-2, VA376A11-2 y el Ministerio de Ciencia e Innovacion Es-
paiiol por las subvenciones CEN-2009104 y TEC2010-17982.

del corazén entre otras causas.

La presencia de IMF se ha identificado como un factor pre-
dictivo de mayor mortalidad en pacientes con miocardio-
patia de origen isquémico y la severidad de la regurgitacién
guarda una fuerte correlacién con la mortalidad de los pa-
cientes y la calidad de vida [2][3].

La insuficiencia mitral es un factor determinante para el
desarrollo de insuficiencias cardiacas, originando més del
31,8 % de todas las muertes en Espafia y es la principal
causa de ingreso hospitalario en personas mayores de 65
afios segun el Instituto Nacional de Estadistica Espaifiol.
La calidad de vida se ve afectada en gran medida con la
severidad de la regurgitaciéon mitral (RM) hasta el punto
de llegar a la muerte [4]. Encontrar nuevas caracteristicas
para comprender su etiologia o severidad abriré el camino
a nuevos tratamientos.

Las principales técnicas empleadas para el diagndstico de
la IMF y determinar el grado de RM son la ecocardiografia
2D (Eco2D) y el Doppler (EcoDoppler) [5]. Estas técnicas
resultan mas atractivas que otras debido a que son senci-
llas, no invasivas y accesibles. Ademads, permiten la eva-
luacién del sistema muscoloesquelético en tiempo real sin
radiaciones ionizantes. No obstante, en la IMF y la IMIC
presenta también limitaciones, en su mayoria relacionadas
con la baja resolucion y contraste de las imagenes ecocar-
diograficas.

Entre los principales problemas que dificultan la evalua-
cién de la severidad de la disfuncién destacan: la dificul-
tad de obtener el grado de regurgitacion, la medicion de
la deformacién de la valvula y del aparato subvalvular; y
la evaluacidén del remodelado local y global del ventriculo
izquierdo.

Las caracteristicas mds utilizadas para la cuantificaciéon de
la IMF y el grado de RM son las recomendadas por la Ame-
rican Society Of Echocardiography y se centran en el mo-
delado de la regurgitacion y la forma del VI, sin tener en
cuenta la dindmica del miocardio. En este trabajo propo-
nemos nuevas caracteristicas que consideren la dindmica
del miocardio teniendo en cuenta la movilidad del VI y
el esfuerzo. Ademads, se propone e implementa un méto-
do visual que permita interpretar las nuevas caracteristicas



propuestas.

El remodelado ventricular que puede ser causado por un
infarto es el responsable de la mala coaptacion de los velos
valvulares y la generacién de IMF al modificar las fuerzas
que acttian sobre ellos. Por tanto, tiene sentido examinar el
grado de correlacion entre la movilidad y el esfuerzo del
VL

El documento se estructura de la siguiente manera: en la
Seccién 2 se presentan los materiales, las caracteristicas
estudiadas y el procedimiento para su medicién y visua-
lizacién. Posteriormente en la Seccién 3, se presentan y
discuten los resultados obtenidos para finalizar el articulo
con una conclusién en la Seccidn 4.

2. Materiales y Caracteristicas
2.1. Materiales

Los datos utilizados fueron recolectados de précticas
clinicas reales durante los tdltimos dos afios en el Servicio
de Cardiologia del Hospital Rio Hortega de Valladolid. La
adquisicion se realiz6 utilizando el sistema de ultrasonido
Philips iE33. El conjunto de datos estd compuesto por 4
mujeres y 18 hombres en un rango de edad entre 31 y 83
afios con una media de 65,8 afios. El conjunto de datos
cuenta con 5 pacientes que no sufren de IMF, 13 con una
IMF de origen isquémico y el resto de origen dilatada. A
su vez, de los 5 pacientes sanos 3 presentan una disfuncién
que va desde ligera a severa con una dilatacién del VIy de
los 17 pacientes que padecen de IMF sdlo 3 no presentan
una disfuncién y dilatacién del VI.

2.2. Caracteristicas

En la practica el grado de IMF se puede cuantificar utili-
zando diferentes indices. En este trabajo utilizaremos algu-
nas caracteristicas recomendadas por la American Society
Of Echocardiography para comparar con las caracteristi-
cas propuestas. En particular se utilizaran: el volumen del
VI en diastole, el area del volumen del miocardio, el area
del anillo mitral, la masa del ventriculo Izquierdo, eq. (1)
y la fraccién de eyeccidn, eq. (2).

El 4rea del anillo mitral se aproxima por el drea de la su-
perficie que cierra el volumen del endocardio.

A su vez, la masa del VI se calcula como sigue:
LVM = p X Vi, (1

donde p = 1,05g/cm? es la densidad del tejido muscular
y V., es el volumen del miocardio, calculado como:

Vm = epicardio(t) - ‘/endocardio(t)

Uno de los indicadores mds significativos del funciona-
miento del VI es la fraccién de eyeccioén (FE) y se define
como:

SV
FE= ———— x100% 2
‘/endocardio(tED) 0 ( )
donde SV es el Stroke Volume y se corresponde con volu-
men de sangre que se expulsa entre End-Diastole y End-

Sistole (SV = Vendocardio (tED) - Vendocardio(tES))

Definicion de las caracteristicas propuestas

Las caracteristicas propuestas para cuantificar la IMF son,
el esfuerzo y la velocidad de desplazamiento del miocar-
dio. El esfuerzo del miocardio no es otra cosa mds que el
tensor de esfuerzo de Green-Lagrange, definido como:

1
E=(C-T) 3)

donde C es el tensor derecho de Cauchy-Green

C=F'F )
F=I+H

siendo H = Vu el tensor gradiente de desplazamientos
con u(x,t) = ®(x,t) —x que es el campo de desplazamien-
to de una particula y ®(x, t) la posicidn final de la particula
en el instante temporal £.

A su vez, la velocidad de desplazamiento del miocardio se
calcula a partir del tensor gradiente de velocidades segun:

o 8’Ui
o 8xj

L(x,t) = Vv, Lij ®)

donde v(x,t) es la velocidad de una particula en el ins-
tante ¢ y se define como:

_0P(x,1)

v(x,t) = o (6)

La medicién de las caracteristicas se llevo a cabo tras seg-
mentar el miocardio y endocardio de los volimenes co-
rrespondiente para las fases cardiacas End-Diastole y End-
Sistole utilizando el procedimiento propuesto en [6].

En particular, para las caracteristicas propuestas, fue ne-
cesario primero calcular el campo de deformacién y la
velocidad de las particulas del miocardio. Para ello, se
realiz un registrado del volumen del miocardio entre End-
Diastole y End-Sistole utilizando el algoritmo Diffeomorp-
hic Demons propuesto en [7].

El indice de las caracteristicas propuestas utilizado para
comparar dos volimenes se deriva a partir de la media del
volumen considerando la norma Frobenius de la matriz de
autovalores del tensor correspondiente.

Visualizacion de las nuevas caracteristicas

La interpretacion adecuada de una caracteristica es tan im-
portante como la caracteristica en si misma. Por lo general
los médicos extraen caracteristicas lineales con una facil
interpretacion, pero en este trabajo se proponen dos ca-
racteristicas cuya interpretacién no es inmediata. Por eso
resulta indispensable plantear junto con las caracteristicas
propuestas una metodologia que permita interpretarlas.

En este trabajo se plantean dos esquemas de visualiza-
cién ambos implementados en C++ como un plugin para
el software 3DSlicer [8] utilizando las librerias de ITK y
VTK.

El primer esquema consiste en mostrar la informacién de
las caracteristicas de forma directa mediante glifos (glyph)
ctibicos [9]. La forma y el color queda definida por los au-
tovalores y autovectores del tensor correspondiente, donde
los valores altos son representados con colores calidos. De



esta forma, se puede observar cémo es la propagacién del
esfuerzo o la velocidad dentro del miocardio.

El segundo esquema consiste en una visualizacién indirec-
ta de la informacion. En ella, se calcula en cada voxel la
norma de Frobenius de la matriz de autovalores del tensor
en cuestion. Esta informacién se superpone en la ecocar-
diografia 3D para los planos axial, coronal y sagital. A su
vez, se agrupa la informacién de la norma de Frobenius en
tres grupos diferentes utilizando el método K-Means y se
visualiza en 3D sobre la ecocardiografia (Figura 1 y 2). Es-
ta visualizacidn le permite al médico determinar facilmente
cual es la parte del miocardio que esta siendo sometida a
un mayor esfuerzo o velocidad.

Figura 1. Visualizacion indirecta de la velocidad del miocardio
donde se pueden ver las zona con mayor velocidad en un color
mas claro.

Figura 2. Visualizacion indirecta de la velocidad de desplaza-
miento del miocardio. en el volumen de la esquina superior izq.
se visualiza el tejido sometido a la mayor velocidad.

3. Resultados y analisis de los datos

Inicialmente se estudi6 el conjunto de caracteristicas de
forma individual bajo dos esquemas de clasificaciéon. En
una primera aproximacion se intenta distinguir entre pa-
cientes enfermos y sanos, para luego diferenciar entre
los pacientes enfermos los que tienen una IMF ligera y
moderada-severa.

En un andlisis estadistico inicial, se estudia la capacidad
de discriminacién que tiene la media de las caracteristicas
definidas en la Seccién 2.2 utilizando un test de andlisis
de varianza (One-Way ANOVA). Para comprobar la Gaus-
sianidad y la homogeneidad de varianzas (homocedasti-
cidad) de los datos, se emplea el test de Shapiro-Wilk y
el F-test respectivamente. Cuando el p-valor del test One-
Way ANOVA es < 0,05, es posible rechazar la hipétesis
nula y considerar que los grupos estudiados no pertenecen
a la misma poblacidn, siendo la media de cada poblacién
adecuada para distinguir a cada elemento. Los resultados
del test obtenidos para las caracteristicas propuestas bajo
el primer esquema de clasificacién muestran una tenden-

cia positiva para utilizar la media de las poblaciones como
clasificador.

Finalizado el andlisis estadistico inicial, se procede a uti-
lizar como umbral el discriminante lineal de Fisher para
cuantificar el grado de IMF. Para evitar las dependencias
entre el conjunto de entrenamiento y el de prueba debido
al nimero reducido de muestras se utiliza una estrategia
Leave One Out [10]. La bondad del clasificador en relacién
a las caracteristicas usadas es evaluada utilizando las cur-
vas ROC (Receiver Operating Characteristic). En la Tabla
1 se resumen los resultados estadisticos del test One-Way
ANOVA, el rendimiento obtenido (Especificidad, Sensibili-
dad y Presicion) y el drea bajo la curva ROC (AUC) para
todas las caracteristicas estudiadas bajo ambos esquemas
de clasificacién. Estos resultados reflejan un buen rendi-
miento para todas las caracteristicas menos para el area
que envuelve al miocardio bajo el primer esquema de clasi-
ficacion (enfremos y sanos). Al analizar el rendimiento del
clasificador bajo el segundo esquema (enfermos con una
IMF Ligera y Moderada-Severa), y a pesar que el anali-
sis estadistico inicial (One-Way ANOVA) muestra que no
es posible distinguir entre ambas clases utilizando la me-
dia como umbral, se observa un buen rendimiento en todas
las caracteristicas para cuantificar el grado de IMF entre
los pacientes enfermos utilizando el umbral de Fisher. En
particular el mejor rendimiento se obtienen con el esfuerzo
del miocardio.

Con el objetivo de analizar los resultados de combinar las
caracteristicas y ver su poder discriminante se utiliza un
esquema de seleccidn subdptimo Greedy con el criterio de
bondad J4 [11]. De esta forma se determind la relevancia
de cada caracteristica al ser combinadas. El resultado obte-
nido en este proceso marco el siguiente orden: el volumen
del VI, la fraccién de eyeccion, la velocidad de desplaza-
miento, el esfuerzo del miocardio, el area del volumen del
miocardio, la masa del V1 y el 4rea del anillo mitral.

Segin el orden definido por el proceso de seleccion se
combinaron las primeras cuatro caracteristicas utilizando
un analisis de componentes principales (PCA). La nota-
cién que utilizaremos serd PCA {F; + F» + ... + F,}
para denotar las primeras k nuevas caracteristicas del PCA
sobre las caracteristicas F, Fy, ..., Fy.

Al combinar el volumen del VI y la FE con el esfuerzo y
la velocidad del miocardio se logra mejorar el rendimiento
para cuantificar el grado de IMF en un 16,67 % la especifi-
cidad, un 11,11 % la sensibilidad y un 13,33 % la precision.
En laTabla 2 se resumen los mejores resultados obtenidos
para cuantificar el grado de IMF.

4. Conclusiones

Se observa una tendencia favorable para cuantificar el gra-
do de IMF en los pacientes enfermos utilizando como um-
bral el discriminante lineal de Fisher. En especial esto se
puede ver para las caracteristicas dindmicas propuestas (el
esfuerzo y la velocidad del miocardio) y la masa del VI .



I Caracteristica [ AUC [ Bsp. | Sen. | Acc. | pvalor [| _AUC | Bsp. | Sen. | Acc. | pvalor ]|
I il [Enfermos , Sanos] il [IMF ligera , IMF Moderada-Severa] ]
Esfuerzo del miocardio 0,8266 0,7333 0,8000 0,7500 0,0203 0,9444 0,8333 0,8889 0,8667 0,8768
Velocidad de desplazamiento 0,7866 0,7333 0,8000 0,7500 0,0281 0,9074 0,6667 0,7778 0,7333 0,7858
Fraccién de eyeccion 0,8266 0,6667 0,8000 0,7000 0,0152 0,5556 1,0000 0 0,4000 0,7609
Volumen del VI 0,9733 0,8000 1 0,8500 0,8698 0,7963 0,8333 0,6667 0,7333 0,7898
Masa del VI 0,7333 0,3333 0,6000 0,4000 0,671 0,9444 0,8333 0,7778 0,8000 0,8378
Area del anillo mitral 1 1 1 1 0,9795 0,5185 0,5000 0,5556 0,5333 0,342
Area del volumen del miocardio 0,5066 0,5333 0,6000 0,5500 0,4651 0,7037 0,3333 0,6667 0,5333 0,7124

Tabla 1. Resultados estadisticos del rendimiento de las caracteristicas estudiadas para ambos esquemas de clasificacion.

i Caracteristica [ AUC_ [ B | Sm | A ]|
PCAo {Vol + Esf} 1,0000 1,0000 1,0000 1,0000
PCA7 { Vol + FE + Vel} 1,0000 1,0000 1,0000 1,0000
PCA7 {Vol + FE + Esf} 1,0000 1,0000 1,0000 1,0000
PCA7 {Vel 4 Esf} 0,9815 0,8333 0,8889 0,8667
PCA; {FE 4 Vel} 1,0000 1,0000 0,8889 0,9333
PCA9 { Vol + Vel + Esf} 1,0000 1,0000 0,8889 0,9333
PCAg { Vol + FE + Vel} 0,9815 0,8333 1,0000 0,9333
Esfuerzo del miocardio 0,9444 0,8333 0,8889 0,8667
Velocidad de desplazamiento 0,9074 0,6667 0,7778 0,7333
Fracci6n de eyeccion 0,5556 1,0000 0 0,4000

Tabla 2. Resumen de los mejores rendimientos obtenidos para
la clasificacion entre pacientes enfermos con una IMF Ligera y
Moderada-Severa.

El mejor rendimiento se obtuvo con el esfuerzo del mio-
cardio dando un 83,33 % de especificidad, un 88,89 % de
sensibilidad y un drea bajo la curva ROC de 94,44 %. A su
vez, el esquema de seleccidn y extraccion de caracteristi-
cas utilizado muestra que el esfuerzo y la velocidad del
miocardio mejoran el rendimiento de la clasificacién al ser
combinadas con la FE o el volumen del VI. El rendimien-
to alcanzado ronda en una mejora del 16,67 % para la es-
pecificidad, un 11,11 % para la sensibilidad y un 13,33 %
en la precision del clasificador. Finalmente el mejor ren-
dimiento se obtuvo al combinar el volumen del VI con el
esfuerzo del miocardio (PCAg{Vol + Esf}), y el volumen
del VI con la FE y el esfuerzo o la velocidad del miocardio
(PCA;{Vol + FE + Vel} y PCA;{Vol + FE + Esf}).

Si bien es cierto que se observa un sobre entrenamiento en
el proceso de clasificacién y que existe un sesgo al trabajar
con un numero reducido de casos, estos resultados mar-
can una tendencia que deberd ser confirmada analizando
un nimero mayor de pacientes.

La principal conclusién de este trabajo es que existen indi-
cios claros sobre la efectividad del esfuerzo y la velocidad
del miocardio para cuantificar el grado de IMF.

Como contribucion, se destaca la definicién de un nuevo
tipo de caracteristicas ain no utilizadas para la cuantifica-
ci6én de la IMF contemplando un punto de vista diferente
al utilizado hoy en dia.

Nuestros trabajos futuros en esta linea se encuentran orien-
tados a:

1. Ampliar el conjunto de datos utilizados. Debido a que
se logré renovar la licencia con Philips se buscara va-
lidar los resultados obtenidos eliminando el sesgo y el
sobre entrenamiento del clasificador cometido al con-
siderar un nimero reducido de pacientes.

2. Ampliar el nimero de cuantificaciones posibles a cin-
co (No IMF, Ligera, Moderada, Moderada-Sever, Se-
vera) y evaluar el rendimiento de los clasificadores
utilizados.

Finalmente podes decir que los resultados obtenidos justi-
fican y muestran la necesidad de ampliar este estudio pre-

liminar con un nimero mayor de pacientes abriendo el ca-
mino a nuevos trabajos en esta linea.
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