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RESUMEN

El presente trabajo de titulacion tuvo como objetivo diferenciar las configuraciones técnicas de
tomografia por emision de positrones (PET) y mamografia por emisidn de positrones (PEM). Se
diferencid la mejor tecnologia a la hora del diagndstico, ademéas se desarroll6 un lenguaje de
programacion en Matlab; este algoritmo analiza las texturas de imagenes médicas DICOM,
especificas de mama, las cuales procedieron a ser seleccionadas y corregistradas. Se efectud una
segmentacién anatémica de lesiones de tumores discernibles y no discernibles, dichas imagenes
segmentadas fueron introducidas al codigo desarrollado en donde se analizo las texturas basadas
en diferentes métodos, para implementar una mejor estimacion de la dimensionalidad de datos.
Se valido el codigo de clasificacion de analisis de texturas y se determind la valoracion de eficacia
y seguridad diagndstica entre (PET) y (PEM), en la deteccion de cancer de mama y por medio la
interfaz grafica de usuario GUIDE, se mejord el discernimiento del cddigo implementado
mediante la ejecucion del programa. Se concluye que la (PEM) es la tecnologia mas util para el
diagndstico de cancer de mama, debido a que su exactitud, precision y sensibilidad estan en un
rango de (92% a 94%), mientras que para la tecnologia (PET), se encuentra con un rango de (83%
a 86%); la tasa de error es de (15%) para (PEM) y para (PET) es de (35%), también se identifica
que la Curva ROC del indice del area bajo la curva (AUC), esta con una diferencia del (12%), la
cual considera de un alto valor diagnostico que testifica notablemente un indice alto de la eficacia

y seguridad diagnostica, por lo que predice con mayor minuciosidad la respuesta al tratamiento.

Palabras clave: <CANCER DE MAMA>, <CONFIGURACIONES TECNICAS>,
<TOMOGRAFIA POR EMISION DE POSITRONES (PET)>, <MAMOGRAFIA POR
EMISION DE POSITRONES (PEM)>, <DIAGNOSTICO>, <ANALISIS DE TEXTURAS DE
IMAGENES>, <MATLAB>, <EFICACIA DIAGNOSTICA >.

LEONARDO Firmado digitalmente

por LEONARDO FABIO

FABIO MEDINA MEDINA NUSTE

Fecha: 2021.10.13
NUSTE 17:04:34 -05'00

1485-DBRA-UTP-2021

Xiv



SUMMARY/ABSTRACT

The aim of this qualification work was to differentiate the technical configurations of positron
emission tomography (PET) and positron emission mammography (PEM). The best technology
for diagnosis was differentiated and a programming language was developed in Matlab; this
algorithm analyses the textures of DICOM medical images, specific to breast, which were then
selected and coregistered. An anatomical segmentation of discernible and non-discernible tumour
lesions was performed, these segmented images were introduced into the developed code where
the textures were analysed based on different methods, to implement a better estimation of data
dimensionality. The texture analysis classification code was validated and the efficacy and safety
assessment was determined. The diagnostic efficacy and safety assessment between (PET) and
(PEM) in the detection of breast cancer and by means of the GUIDE graphical user interface,
improved the discernment of the implemented code through the execution of the programme. It
is concluded that (PEM) is the most useful technology for breast cancer diagnosis, due to the fact
that its accuracy, precision and sensitivity are in the range of (92% to 94%), while for (PET)
technology, it is in the range of (83% to 86%); the error rate is (15%) for (PEM) and for (PET) is
(35%), it is also identified that the ROC Curve of the Area Under the Curve (AUC) index is
(35%), is with a difference of (12%), which is considered to be of high diagnostic value that
testifies to a notably high index of diagnostic efficacy and safety,, thus predicting more accurately

the response to treatment.

Keywords: <BREAST CANCER>, <CONFIGURATION TECHNIQUES>, <POSITRON
EMISSION TOMOGRAPHY (PET)>, <POSITRON EMISSION MAMMOGRAPHY (PEM)>,
<DIAGNOSTICS>, <TEXTURE ANALYSIS IMAGING>, <MATLAB>, <DIAGNOSTIC
EFFICACY>.
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INTRODUCCION

Al rededor del mundo, el cadncer de mama es la neoplasia mas comudn en mujeres, convirtiéndose
en la primera a nivel entre los paises desarrollados y subdesarrollados. La tasa de mortalidad por
esta enfermedad ha crecido significativamente en la ultima década, por lo que ha sido necesario
buscar avances técnicos y tecnoldgicos para el diagnéstico preventivo, que permita el tratamiento
eficiente y oportuno en las lesiones que se presentan en las etapas tempranas.

El presente proyecto integrador se acopla perfectamente con la necesidad de evaluar la calidad de
imagen de los pacientes que padecen cancer de mama, evaluando entre las dos técnicas de imagen
como: “La Tomografia por emision de positrones (PET) y Mamografia por emision de positrones
(PEM)”, para establecer cual de estas técnicas es la mas adecuada, asi valorar su pronto
diagndstico y a través de ello el Médico, el Fisico Médico, el Oficial de Seguridad Radiol6gica y
el POE, pondran discernir la planificacion temprana para el tratamiento del mismo y asi evitar
que esta llegue a situaciones criticas que pueden terminar con la muerte del paciente.

Con lo expuesto anteriormente en el presente proyecto se realizara un estudio teérico y pre-
experimental, dado que la investigacion se basa principalmente en la diferenciacion entre las
configuraciones técnicas de Tomografia por emision de positrones y Mamografia por emision de
positrones, la cual consta de tres capitulos que se detallan a continuacion.

En el capitulo I, se realiza un detalle del marco tedrico referencial, en ello se establecen los
antecedentes, el planteamiento del problema, la justificacion y los objetivos propuestos para
alcanzar el desarrollo del trabajo, ademas se detalla una minuciosa descripcion que consta de las
bases tedricas, bases referenciales y bases legales que sustentan los conceptos fundamentales para
una mejor comprensién de Tomografia por emision de positrones (PET) y Mamografia por
emision de positrones (PEM) para el diagnéstico del cancer de mama.

En el capitulo I, se plantea el marco metodolégico, sefialando el tipo y disefio de investigacion,
realizando una breve explicacion del proceso a seguir, la operacionalizacion de los objetivos,
operacionalizacién de las variables, localizacion del estudio y la manera en la que se realiza las
técnicas para el analisis matematico en la implementacion del codigo en Matlab.

En el capitulo 11, se detallan los resultados obtenidos, se especifica el procedimiento utilizado
para el cédigo generado de la valoracion de la eficacia diagnostica y seguridad focalizada el
analisis de texturas de imagenes el cual muestra la diferenciacion de las configuraciones técnicas
de las tecnologias de (PET) y (PEM) y los resultados obtenidos de los demas objetivos planteados.
Finalmente se redactan las conclusiones y recomendaciones, las mismas que guardan relacion a

los objetivos propuestos, se detalla la bibliografia utilizada para su desarrollo.



CAPITULO |

1. MARCO TEORICO REFERENCIAL

1.1. Antecedentes

La Tomografia por emision de positrones (PET) han desarrollado scanner a partir del afio 1990
con excelente resolucion para imagenes de mama, que son conocidos como mastografos por
emision de positrones o equipos (PEM) los cuales son administrados mediante radiotrazadores de
forma intravenosa, lo que permite obtener imagenes donde se puede diagnosticar modalidades y
de esta manera valorar el metabolismo de las lesiones en fases prematuras (Cardenas et al., 2013: pp.4-
55).

La Tomografia por emision de positrones (PET), aparece a principios del siglo XXI, comoun
instrumento importante con caracteristicas de diagnostico de iméagenes, dando inicio a la
subespecialidad de las imagenes moleculares en la medicina nuclear; realizando adaptaciones
clinicas mediante progresivas exploraciones (Fernandez, 2017, p.2).

Se han desarrollado investigaciones las cuales van enfocadas en las tecnologias de Tomografia por
emisién de positrones y Mamografia por emisidn de positrones. Los estudios mas relevantes se
detallan a continuacion:

En el afio 2016, se encontr6 el articulo cientifico con el tema: “Eficacia y seguridad del equipo de
mamografia por emisién de positrones comparado con la Resonancia Magnética en el cancer de
mama ", donde los autores plantean evaluar la eficacia diagndstica y seguridad de la mamografia
por emision de positrones (PET-DM) examinada con la resonancia magnética (RM) en las
detecciones de cancer de mama de diversas situaciones: el diagndstico del tumor primario, la
evaluacion de la respuesta locoregional y demas. El presente articulo se localiz6 de entre 285
buscados, de los cuales valoran la precision diagndstica de la (PET-DM) con 8F-FDG en cancer
de mama comparada con la (RM), este manifiesta, que la (RM) muestra valores mayores de
sensibilidad y la (PET-DM) valores mayores de especificidad de los estudios realizados;
determinandose pocas diferencias estadisticas significativas de todos los casos (Campos y Tabuenca,
2016: p.9).

En el mismo afio se publica el articulo titulado: “Tomografia por emision de
positrones/tomografia computada en tumores mamarios”, en el cual determin6 que la
tomografia por emision de positrones combinada con la tomografia computada (PET/CT), es una
herramienta diagnostica que detecta cambios a nivel molecular y morfolégicos, no invasivo y util

en pacientes con cancer de mama (Serna et al., 2016: pp.13-21).



La revista de la Federacidn Ecuatoriana de Radiologia e Imagen, publica el articulo de revisién
cientifica con el tema: “Mamografia por emision de positrones (PEM) técnica util y especial para
el diagnostico del cancer de mama”, donde hacen un resumen de la técnica de (PEM) y sus
principales indicaciones, con lo cual se determinaron que la (PEM) es una herramienta altamente
sensible y especifica, atil para la estadificacion del cancer mamario, en aquellas pacientes
programadas para cirugia conservadora (Azpeitia et al., 2018: pp.78-85).

En el afio 2019 Mancebo Gonzalez Maria, publica su tesis en ingenieria biomédica designada:
“Analisis de texturas de imagenes (PET/CT) para la caracterizacion, cuantificacion y ayuda en
el diagndstico del cancer de mama”, por medio del objetivo sobre la valoracion y efectividad del
uso de andlisis de texturas en imagenes (PET/TC) del cAncer de mama y su utilidad a modo apoyo
con la decision clinica (Mancebo, 2019, p.4).

Actualmente en Ecuador y en demas paises, no se conoce con certeza si existe un estudio en
marcha que desarrolle la diferenciacion las configuraciones técnicas entre tomografia por emision
de positrones (PET) y mamografia por emision de positrones (PEM) para el diagnostico del cancer

de mama, por esta razén se impulso a la realizacion de este proyecto.



1.2. Planteamiento del problema

Dentro de los varios tipos de cancer mas frecuente diagnosticado en las mujeres de grado mundial,
se encuentra el cancer de mama con mayor incidencia llegandose a establecer aproximadamente
de 500 mil muertes al afio, determinando que el 70% de estos se produce en paises en desarrollo
(Cancer.Net, 2019, p.2). En el pais se estipula que alrededor de 2298 casos nuevos de cancer de
mama se presentan anualmente, se ha estandarizado un promedio del 32.7x100 000, lo que
significa que, de cada 100 000 mujeres, 33 manifiestan esta enfermedad (Laica, 2020, p.2).

La evaluacion de la mama se convierte en una alternativa muy Util para desarrollar estudios
moleculares y demostrar una mayor caracterizacion en la conducta bioldgica precedente a la
terapia, como resultado se obtiene una personalizacion del tratamiento. Cerca del 10 al 15% de
los cénceres no son detectados por métodos de cribado convencionales, por lo que se utiliza
complementariamente el ultrasonido y en algunos casos la resonancia magnética (Azpeitia et al.,
2016: pp.78-85).

Se ha introducido la tomografia con emisores de positrones (PET) que ha demostrado utilidad en
el campo oncoldgico en una variada gama de tumores con impacto en costo-efectividad y manejo
del paciente que evalla el hipermetabolismo glucidico tumoral, por otro lado, la mamografia por
emision de positrones (PEM) es una modalidad de alta especificidad y sensibilidad para
diagnosticar el carcinoma mamario ductal como agente invasor, la naturaleza biomolecular y la
resolucion espacial que permiten detectar canceres mas pequefios en etapas tempranas de forma

previa a la neovascularizacion (Martinéz et al., 2018: pp.21-26).



1.3. Justificacion

Se ha considerado al cancer de mama como una de las patologias de mayor tasa e indice
morbimortalidad en el mundo entero, se ha desarrollado nuevas tecnologias con ellas se observan
imagenes mamograficas que muestran un diagnéstico presuntivo de cancer relacionado a:
nodulos, calcificaciones, microcalcificaciones y distorsiones o espiculas de tejido fibroso que se
pueden relacionar con radiois6topos, para monitorizar y predecir la respuesta clinica a terapias
individualizadas u hormonales.

Con ello se ha introducido nuevas tecnologias imagenologicas como él (PET) y (PEM) las cuales
permiten optimizar la exactitud de la evaluacion de manera mas temprana y precisa. Los cambios
anatémicos y metabdlicos que la imagen convencional anatémica en cuanto a su mayor resolucién

espacial, con ello se obtiene mayor exactitud en el tratamiento mediante el diagnéstico.



1.4. Objetivos

1.4.1.  Objetivo General

Diferenciar las configuraciones técnicas entre tomografia por emisién de positrones (PET) y

mamografia por emision de positrones (PEM) para el diagnostico del cancer de mama.

1.4.2.  Objetivos Especificos

e Comprender el funcionamiento y la configuracion fisica de la Tomografia por emision de
positrones (PET) y Mamografia por emision de positrones (PEM) mediante el estado del arte.

o Determinar las ventajas y desventajas de la Tomografia por Emision de Positrones (PET) y
la Mamografia por Emisién de Positrones (PEM), con el propésito de conocer su utilidad en
pacientes con cancer de mama.

e Valorar la eficacia y seguridad diagnostica entre la Tomografia por emision de positrones
(PET) y Mamografia por emision de positrones (PEM) en la deteccion de cancer de mama

mediante el analisis de texturas de imagenes utilizando Matlab.



1.5. Marco Teorico

15.1. Bases Teoricas

15.1.1. Cancer

Una de las causas de la aparicion del cancer se da por el crecimiento y diseminacion incontrolados
de las células, en cualquier parte del cuerpo humano. Este tumor invade el tejido circundante y

provocando metéstasis en diferentes rganos (Organizacién Mundial de la Salud, 2021, p.1).

15.1.2. Céncer de mama

Segun la Division de Prevencion y Control del Cancer, Centros para el Control y la Prevencion de
Enfermedades (2020), define: “El cancer de mama es un padecimiento por la cual las células de
esta glandula se multiplican sin control, presentandose diferentes sintomatologias cuando se
vuelven cancerosas en distintas partes de la estructura mamaria”.

Las glandulas mamarias se encuentran estructuradas de tres partes principales: conductos,
lobulillos y tejido conectivo (conformado por tejido fibroso y adiposo). Los canales son los que
trasladan la leche al pezon; en tanto que en los lobulillos se produce la leche, finalmente el tejido
rodea y sostiene todos los segmentos de este 6rgano. Siendo en los lobulillos o en los conductos
donde se presenta con mayor frecuencia este tipo de neoplasia y pudiendo también diseminarse
en los vasos sanguineos y linfaticos que estan fuera de la mama (Divisién de Prevencién y Control del
Céncer, Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades, 2020, p.2). Cuando el cancer de mama se

esparce a otras partes del cuerpo desencadena en metastasis.

1.5.1.3. Base Biomolecular

Las células diana para radiotrazadores son realizadas intencionalmente a través de la
fisiopatologia como parte de la imagen molecular, se utilizan moléculas transportadoras porque
se pueden incorporar facilmente al metabolismo celular por las presentes vias fisioldgicas (Azpeitia
etal., 2016: pp.78-75).

Las particularidades anémalas que presentan las células tumorales demuestran las siguientes
cualidades: la proliferacion celular, hipoxia, patrones de perfusion y mayor utilizacion de la
glucosa. Las imagenes moleculares se encargan de visualizar las moléculas especificas como las
proteasas y las proteinas quinasas, ademas de aquello los procesos bioldgicos: la angiogénesis,

apoptosis y metéstasis, que son los que intervienen directamente en el comportamiento del tumor



en respuesta al tratamiento. Es posible evaluar cuando se toma en cuenta estas anomalias 0
anormalidades en la acumulacién de la glucosa marcada con (18F- FDG), que se encuentra en el
interior de las células cancerosas (Alcantara et al., 2014: pp.1- 11).

La (PET) estudia, visualiza y cuantifica los multiples procesos bioquimicos y fisioldgicos tales
como el metabolismo energético, la regulacion de sintesis proteica, la proliferacion celular, la
actividad enzimatica, la tasa de consumo de oxigeno, el metabolismo beta-oxidativo, el pH
intracelular, el flujo sanguineo, la transmisién de sefiales e incluso la expresion génica y su
regulacién, entre otros (Alcantara y Pernia Leal, 2014: p.78). El fundamento del (PET) consiste en
marcar con un atomo un nivel metabodlico, al tiempo que la FDG es atrapada en la cédula, el

radiois6topo de 18F como es inestable, mientras este sufre una desintegracion nuclear y da lugar a
la liberacion de un positrén que se aniquila rapidamente al recombinarse con un electrén de nivel
cercano, emitiendo dos fotones que viajan en sentidos opuestos (Arévalo y Toloza, 2017: p.24).

La (PEM) mide y visualiza la acumulacion tridimensional del 18F-fludesoxiglucosa (18F-FDG),
se define como un radiofdrmaco compuesto equivalentemente a la glucosa 2-[18F]fluoro-2-
desoxi-D-glucosaunido al is6topo radiactivo del flior-18, admite el estudio del metabolismo
celular de la glucosa, dando respuesta al incremento desproporcionado de las células neoplasicas,
el esparcimiento escaso no permite nutrir al tumor, conlleva a la liberacion del factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF) desencadenando la neovascularizacion anormal
conforme a la masa tumoral, mientras que la obtencion de energia intracelular se produce en la
angiogénesis, observando un significativo aumento del proceso de replicacion celular. En el
examen diagnostico el objetivo principal es la deteccion del cancer antes que desencadene con la

neovascularizacion (Cueva, 2019, p.5).
1.5.1.4. Base Fisica

En el interior de las células mamarias se deposita el radiofarmaco que fue inyectado por via
endovenosa constituyendo el nudcleo atbmico del Fluor-18 inestable, debido a que se desintegra
por exceso de protones adquiriendo ndcleos del 18F por decaimiento beta positivo (8*) y por
captura electronica (CE) en disposicion a la desintegracion por decaimiento radiactivo, resulta la

emision de un positron y un neutrino (v), se describe en la siguiente ecuacion:
8F 5180 et +v (1)
El choque entre un electron y un positrdn resulta de la produccion de dos fotones de rayos gamma

cada uno con energia de 511 KeV, emitidos en trayectorias opuestas con valor de 180° grados
(Cueva, 2019, p.8).



En una (PET), un fA&rmaco marcado con un isétopo emisor de positrones se inyecta por via venosa
en el paciente, se distribuye por el cuerpo a través del torrente sanguineo y entra en los 6rganos.
Cuando el radiois6topo sufre una desintegracion (B*), se emite un positron gue viaja una distancia
de hasta unos pocos milimetros antes de aniquilarse con un electrén de los materiales que forman
los tejidos. En la aniquilacion se produce un par de fotones que se mueven aproximadamente en
direcciones opuestas (ilustrado en la Figura 1-1). Los pares de fotones de aniquilacién que salen
del cuerpo humano y se detectan en coincidencias por medio del escaner (PET) son la base de la
imagen de esta modalidad. Los fotones de aniquilacion son descubiertos por detectores que rodean
al paciente dispuesto en forma de anillo (ilustrado en la Figura. 2-1). A las detecciones
individuales de estos fotones se las conoce como sucesos Unicos, y la tasa de sucesos procesada
por cada detector individual es la tasa de sucesos Unicos. Dentro de las coincidencias podemos
distinguir las coincidencias verdaderas de las coincidencias dispersadas y las aleatorias (Torres,
2016, p.3).
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Figura 1-1: Esquema de la fisica de la desintegracion g* y aniquilacion del positron.

Fuente: (Torres, 2016).
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Figura 2-1: llustracién de la deteccion de coincidencias en un escaner PET.
Fuente: (Torres, 2016).

En la (PEM), el fundamento fisico es la deteccion de coincidencia de los fotones gamma con valor
de 511 KeV procedentes de la aniquilacion electron-positron, es captada por la combinacion de
dos arreglos distintos en los cristales centelladores. Cuando ya se detectan los fotones gamma, los
tubos fotomultiplicadores se amplifican y traducen una sefial eléctrica que se digitaliza,
reconstruye y almacena por medio de un software exclusivo para imagenes diagndsticas. En el
equipo (PEM) el desempefio radica esencialmente dentro dos parametros; la resolucion espacial
y sensibilidad. En la primera se emplea la diferencia entre dos objetos diminutivos y proximos,
posterior a la reconstruccion de la imagen; establece la longitud minima entre dos fuentes en una

imagen, para posteriormente ser captadas por el escaner (Cueva, 2019, p.10).

1.5.1.5. Configuraciones técnicas y fisicas

La configuracion técnica hace referencia a la manera de como se interconectan los equipos a un
dispositivo de forma mecénica, informatica, electronica, entre otras caracteristicas, que
determinan el valor propio de algunas variables en un programa o un sistema operativo.

v" Tomografia por emisién de positrones

La tomografia por emision de positrones (PET), esta considerada como una técnica de medicina

nuclear, adquiere imagenes tomograficas mediante la distribucion de is6topos emisores de
10



positrones que se depositan internamente en el organismo (Seemann et., 2014: pp.241-246).

Visualizacion del equipo (PET).

.

Figura 3-1: Equipo (PET).
Fuente: (Universidad de Sevilla, 2018).

La adquisicion de la imagen (PET), tiene una trascendencia diagndstica de gran valia en procesos
de nivel molecular por su alta complejidad en la generacién de resultados (lllanes y Perez, 2013:p.4).
Los escaneos de tomografia por emision de positrones (PET) utilizan radiotrazadores (trazadores
etiquetados), los cuales son inyectados en la sangre, los radiotrazadores son moléculas pequefias
disefiadas para ser analogos a los compuestos que, usualmente encontrados en el cuerpo, en este
caso para mama se ocupa el 2-18F-fluoro-2-desoxi-D-glucosa (18F-FDG). Los escaneres (PET)
estan integrados mediante cAmaras especiales que detectan los positrones generados e imprimen
imagenes con informacion, la imagen diferencia &reas que tiene escasa concentracion de
radiotrazadores de las que tiene alta concentracion de radiotrazadores, demostrando estas
diferencias en una imagen con variaciones de tonalidad, esto se demuestra en la figura 4-1.
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Figura 4-1: Funcionamiento de un tomdgrafo (PET).
Fuente:(Salut i Forca, 2009).

Las configuraciones mas importantes del equipo:

a) Proyecciones: coordenadas y planos tomograficos

Existen otras modalidades de imagen, pero la (PET) es la que muestra los tres planos tomograficos
a saber: el plano transversal o transaxial que estructurado en (X, y), el plano coronal organizado

en (X, 2), el plano sagital representado en (y, z), y finalmente el eje axial constituido en (z) (lllanes

y Perez, 2013: p.26), COMO Se representa en la figura 5-1.
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Figura 5-1: Representacion de los ejes en un (PET) de anillo completo.
Fuente: (lllanes - Perez, 2013).

b)  Geometria del (PET) de anillo completo

Se establece que los cristales detectores de los dispositivos que trabajan con emisores de
positrones poseen una estructura frontal, toda vez que el equipo (PET) trabaja con modelos de
geometria basica estructurada como de anillo completo o parcial, el cual deberéa rotar en torno al
paciente. Existen tipos formados por seis detectores extensos (ilustrado en la Fig. 6-1) o0 gamma

camaras de dos cabezales (lllanes y Perez, 2013: p.25).
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Figura 6-1: Disposicién geométrica de cristales y grupos de sistemas electrénicos de deteccién
(fototubos) con diferentes tipos de sistemas: a) doble cabezal, b) anillos parciales, c)

hexagonal, d) anillo completo.
Fuente: (lllanes - Perez, 2013).

c) Detectores o Cristales

En un (PET) la calidad depende principalmente de sus detectores, su funcionamiento se da
mediante la integracion de energia de un foton incidente depositado en su interior y
posteriormente convertirlo en sefial eléctrica que se demuestra en el resultado (Humm et al., 2003:
pp.1574-1597).

Se conoce que un detector ideal debe poseer un alto poder de frenado, es decir que tenga alta
probabilidad de los fotones de 511 KeV que incurran en su interior sean completamente
absorbidos y de mayor resolucion espacial para determinar con mayor precision el primer punto
de interaccién considerando si la absorcidn se produce por medio de interacciones multiples de
Compton, las cuales poseen una notable resolucién de energia y rechazan los eventos Compton,

contando con una buena resolucion temporal para garantizar una alta tasa de conteo (illanes y Perez,
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2013: p.25).

Los tipos de cristales mas frecuentes utilizados en los detectores (PET) son el Oxiortosilicato de
Gadolinio (GSO), Germanato de Bismuto (BSO), Oxiortosilicato de Lutecio (LSO), este ltimo
aporta una alta resolucion, buena produccion de sefial luminosa y admite adquisiciones en menor
tiempo, mediante etapas de 2 a 3 minutos en la camilla, sin perjudicar la deteccion de la captacion

aproximada de 4 a 6 minutos lo requiere él (PET) con cristales (BSO) (Serna et al., 2016: pp.13-21).

d)  Adquisicion de datos en 2D versus 3D

Los primeros equipos de tomografia por emision de positrones (PET), emplearon los anillos
paredes de plomo y de tungsteno, o septos ubicados entre los componentes del propio detector.
Para los modelos etiquetados 2D (PET), los septos anulares entre cada anillo especifican plano
por plano las lineas de respuesta, ya que suprimen gran cuantia de fotones en aniquilacién fuera
del plano, disminuyendo la atribucion de eventos aleatorios y de radiacion dispersa exterior al
plano, el grado de imagen es perfeccionada y elimina varios sucesos verdaderos, por la tanto se
reduce considerablemente la sensibilidad.

En los modelos 3D (PET), encontramos que la sensibilidad aumenta aproximadamente cinco
veces en correspondencia a los modelos 2D (PET), con una extensién excepcional a los eventos
aleatorios y scatter de tasa de conteo, debido a que solicita detectores de energia con mayor
resolucion, por lo tanto, la fase de proceso de los datos para el ejemplar 3D es alrededor del doble

en comparacion con el ejemplar 2D (Nufiez, 2008, p.5).

v" Mamografia por emision de positrones

Se establece que la mamografia por emisién de positrones (PEM), opera mediante el mismo
principio de imagen que él (PET), con similares técnicas de la mamografia. Posee un estudio de
alta resolucion de imagenes moleculares especificada para esta glandula, debido a que la cdmara
usada en la (PEM) ha sido modificada para detectar tumores mamarios pequefios (Velasquez, 2013,
p.13).

Los equipos (PEM) también llamados (PET-DM) son dispositivos que ocupa el 2-18F-fluoro-2-
desoxi-D-glucosa (18F-FDG) especifico para mama. Hoy en dia mediante la investigacion

encontramos, cuatro equipos que van a ser descritos a continuacion:
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Tabla 1-1: Dispositivos (PEM) también llamados (PET-DM)

Shimadzu

Shimadzu

Dispositivo CMR  Naviscan  Oncovision Corpotation Corpotation
(Carlsbad, CA) (Valencia, Espafia) (Kyoto, Japon) (Kyoto, Japon)
Sistema PEM Flex Solo pammi PET ELmammo-O- ¢ pgpy
I Scanner

Configuracion
del detector

Detector Plano

Detector de anillo

Detector de
anillo

C-Detector con
forma

Oxiortosilicato de

Oxiortosilicato  de

Oxiortosilicato de

Oxiortosilicato de

Detector Lutecio-Itrio Lutecio-Itrio (Igl;tdeglﬁ-io Lutecio- Gadolinio
(LYSO) (LYSO) (LGSO) (LGSO)
Posicion del En posicion Acostado boca Acostado boca .
. vertical, como una . . Semiacostado
paciente . abajo abajo
mamografia
C_a_rppo de 24%16.4 cm Transaxial 170 Transaxial 183 Transaxial 216
vision Mm mm mm
Biopsia Si En desarrollo No No
L 1.8-2.4 mm 1 O%
Resol_umon (6je 7-6-8.5 1.8*%1.9*1.6 <omm <omm
espacial mm) (x,y,2)
. Comprensién
Comprension suave No No No
Visualizacion Tomografico 3D 3D 3D Tomografico 3D

Fuente: (Narayanan, 2018).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

El equipo mas utilizado es el PEM Flex Solo Il (Rahim et al, 2014: pp. 453-458), a continuacion,

visualizaremos su estructura.
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Figura 7-1: Estructura del PEM Flex Solo I1.
Fuente: (Rahim, S., Mawlawi, 2014).

En la figura 7.1. a) Dispositivo PEM Flex Solo Il, b) Dos cabezales detectores ajustables que se
colocan alrededor del sitio de interés, uno que proporciona compresion y la otra estabilizacion, c)
mediciones de los detectores.

La mamografia por emisién de positrones (PEM), constituye mediante el principio fisico la
ubicacion de dos fotones gamma de 511 KeV derivados de la aniquilacién electrén-positron, por
el cual es atraido por medio de dos arreglos de cristales centelladores que estan en combinacion,
después se muestran los fotones gamma, para la amplificacion derivada de los tubos
fotomultiplicadores y redactan una sefial eléctrica que se digitaliza, reconstruye y almacena con

el software propio del equipo (Azpeitia et al., 2016: pp.78-85).

Figura 8-1: Configuracion fisica del (PEM) Flex Solo II.
Fuente: (Shannon B. Glass, 2013).

En la figura 8-1. Se muestra la sefial recibida por los detectores donde se almacena en la memoria
de la computadora y se utiliza para determinar la informacion espacial sobre la lesion.
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Figura 9-1: Compresion de la mama.
Fuente: (Shannon B. Glass, 2013).

En la figura 9-1. Se muestra la compresion de la mama con los dos cabezales detectores de
manera: a) esquematicamente, b) en una paciente.

Configuraciones méas importantes del equipo:

a) Proyecciones

La mamografia por emision de positrones (PEM), adquiere proyecciones muy similares a las
proyecciones mamograficas, dando como consecuencia un compuesto de 12 cortes
craneocaudales y medio laterales oblicuos, esto facilita la instalacién precisa y tridimensional en
las areas de captacion desempefiando consecutivamente en una sefial de caracter digital para

construir la imagen (Cueva, 2019, p.9).

b) Detectores

Los detectores de un equipo (PEM) depende de su tamafio el cual esta optimizado por medio de
las dimensiones de la mama, mejora la sensibilidad, ampliando eventos de aniquilacion y
permitiendo mayor proximidad de la fuente es decir mejorando exactitud, con la inmovilizacién
de la mama se adquiere mejor resolucion espacial de un rango entre 1 a 2 milimetros, también
reduce el tiempo de dosis de radiacion dependiente del grosor de la glandula mamaria (Shannon y

Zeeshan, 2013: pp.314-319).
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¢) Configuracion coplanar

La configuracion coplanar en la (PEM), designa una mejor resolucidn espacial y de contraste en
cada plano, se puede ajustar la distancia y precision de sus cabezales para modelarse de acuerdo
con el tamafo de la mama. Esta compuesta por dos detectores ubicados sobre las paletas de
comprension estableciendo ventajas como la cualidad de rotar para adquirir multiples

proyecciones refiriéndose a las proyecciones tridimensionales (3D) (Azpeitia et al., 2016: pp.78-85).

d) Camaras

Las camaras de mamografia por emision de positrones (PEM), durante el tiempo los disefios se
han ido modificando por medio de la geometria de los cabezales experimentando distintos
cristales de centelleo con el prop6sito de mejorar su resolucion espacial y sensibilidad (Cueva, 2019,
p.10).

v' Caracteristicas de las camaras (PET) y (PEM)

Un estudio realizado con fantomas expuestos en los equipos de (PET) y (PEM) durante 10
minutos representan la resolucién de cada uno de ellos, como se muestra en la Figura 10-1 y se

comprueba que mayor resolucion la obtiene el equipo (PEM).

Figura 10-1: Resolucion de los equipos a) (PEM) y b) (PET).
Fuente: (Schilling - Conti Peter, 2008).
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Tabla 2-1: Caracteristicas en las configuraciones de (PET) y (PEM).

PET PEM

Tipo de radiotrazador Positron Positron

Resolucion espacial (4-7) mm 1.5mm

Detectores Mdltiples, grandes Pequefios, menor en
y distantes  del nimero y cercanos al
objeto objeto

Contraste Menor Mayor

Dosis FDG (370-444) MBq (301- 472) MBq

Tiempo de escaneo Mayor Menor

Costo Mayor Menor

Compresion No Si

Fuente: (Velazquez, 2013; Schilling - Conti, 2008).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

1.5.1.6. Estudio de imagen médica

Las imagenes de radiologia y medicina nuclear por medio de su analisis edifican un papel
primordial en el sector médico, constituido como un mecanismo auxiliar a un mecanismo esencial
para el diagndstico temprano de diferentes patologias, de esta manera se aporta al seguimiento del
tratamiento mediante la medicina preventiva. En el estudio de imagen se encuentran aplicaciones
principales como: deteccidn del cancer, propagacion dentro del tejido y evidencia de la efectividad
en determinado tratamiento (Equipo de redactores y Equipo de editores médicos de la Sociedad Americana contra
El Céancer, 2018, p.1).

En la tomografia por emision de positrones (PET), la imagen diagnostica se combina con
tomografia computarizada (TC), en medicina nuclear se admite simultaneamente un estudio no
solo de forma morfoldgica, sino también molecular, es decir metab6licamente ubicado en una
lesion metastasica marcada con un radiotrazador por medio una inyeccién endovenosa
generalmente de (*¥F-FDG) (Cardenas et al., 2019: pp.56). Considerando a la (PET/CT) como una
alternativa en la deteccion de recurrencia locoregional, evaluacién de respuesta, metastasis a
distancia, la terapia y el preciso seguimiento.

La (PEM) mamografia por emision de positrones el estudio de imagen permite determinar, con

base en la captacion del radiofarmaco, el tamafio, forma, localizacién y agresividad de un tumor.
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La sensibilidad proporciona la deteccion de lesiones hasta de dos milimetros con alta
especificidad, lo que complementa a las demas técnicas radioldgicas. La tecnologia (PEM) provee
de informacidn funcional para contribuir a la caracterizacion de la lesion, pronostico de respuesta
a terapia hormonal y deteccion de lesiones malignas no visibles comparadas con otras técnicas de
imagen entre ellas la resonancia magnética, que no solo es Util en esta deteccidn, sino también

para el seguimiento de las pacientes durante tratamientos de radio y quimioterapia.

1.5.1.7. Hipoxia en tumores cancerigenos

En los tumores sélidos se establece una particularidad comdn: los sarcomas, linfomas y
carcinomas, se produce por falta de oxigeno o hipoxia, que contribuye de manera local y
sistematica a la progresién tumoral, desencadenando una mayor probabilidad en la recurrencia
del tumor (Cérdova et al., 2015: pp.612-615).

Los tumores se desarrollan en estas regiones por la falta de O2, constituye a diversos factores de
afeccion en progresion tumoral de ello: la infiltracion, angiogénesis y metastasis. La evaluacion
en los cambios de compresion del metabolismo y la proliferacion celular se da mediante la hipoxia
del microentorno del tumor, que permite plantear un objetivo para la seleccién y planificacion de
las terapias adecuadas en una fase temprana con un enfoque tipificado de cada paciente (Cérdova

etal., 2015: pp.612-615).

v" Medida de la hipoxia con radiofarmacos

Se han presentado en la Gltima década multiples avances de investigacidn sobre la hipoxia tumoral,
en correspondencia a la planificacion e individualizacion del suministro de radiacion, en
tomografia por emision de positrones (PET) y mamografia por emision de positrones (PEM),
conjuntamente con el racionamiento del determinado radiofarmaco, aportan como el principal
método para el prondstico, evaluacion y cuantificacion especificas de esta anomalia (Cérdova et al.,
2015: pp.612-615).

En efecto, las imagenes de hipoxia y las imagenes médicas se estan convirtiendo en una
herramienta primordial de la imagen in vivo, estableciendo como un complemento de los métodos
directos y tradicionales de muestreo del tejido, que provee una instantanea de los tumores

primarios y metéstasis del carcinoma.

1.5.1.8. Analisis de texturas de imagenes

El manejo de las imagenes digitales en medicina hoy en dia es ampliamente reconocido para el

diagndstico de distintas patologias, que se manifiestan por medio de la diferenciacién en
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determinadas regiones del organismo, consecuentemente, se ha elevado la carencia de algoritmos
0 herramientas matematicas que suministren un mayor detalle en la segmentacion de lesiones y
estructuras anatomicas.

Previo a la definicidn del andlisis de texturas de imagenes, se necesita discernir la estructura de
la imagen médica. Se consideran texturas a las regiones o atributos que presentan especificas
cualidades como, por ejemplo: la aspereza, suavidad, rugosidad, entre otros, constituidas en
variaciones de los niveles de grises propios de cada imagen (Martinez et al., 2019: pp. 5-13).

El andlisis de texturas es un estudio no invasivo de postprocesamiento en imagenes, establecida
para cuantificar una lesién y estimar la agresividad tumoral, practicamente se adquiere
informacion de aspectos subjetivos, por medio de la heterogeneidad de las imégenes, proliferacion
celular, necrosis, entre otros. El progresivo beneficio del tipo de analisis se deriva de la
caracterizacion irregular tumoral calificada como elemento selecto del prondstico neoplasico de
los pacientes y consiste en una multivariedad de técnicas matematicas que describen distintos
patrones de niveles de gris de cada imagen, se puede conocer de fondo la estimacion espacial de
diferentes 6rganos y tejidos (Scalco y Rizzo, 2016: p.2).

Al establecer que el analisis de texturas se formaliza principalmente sobre la radioterapia, en la
deteccién del tumor en etapa de planificacion y prondstico en respuesta al tratamiento (Scalco y
Rizzo, 2016:p.4), NO Obstante, aunque se trate de una técnica prometedora ain no se explora
completamente, debido a que existe algunas restricciones conformadas por la robustez o
respetabilidad a la cantidad de variabilidad de la dimensién causada por el dispositivo, precisas

en el mejoramiento de la préactica.

1.5.1.9. Métodos para la obtencion de analisis de texturas

Por medio de la evaluacién de la distribucion en una intensidad de los niveles de grises entre los
pixeles que conforman una imagen de la region de interés, se obtiene distintas caracteristicas de
texturas con parametros matematicos que son el resultado de la reparticion de los pixeles. Para el
analisis existen diferentes maneras dependientes que evaltan interrelaciones ente los pixeles, de

los cuales describiremos tres métodos:

a) Meétodos basados en modelos

Es la representacion del uso de modelos matematicos, estiman parametros a referencia del grado
de irregularidad y heterogeneidad de los tejidos que son el resultado del método al anlisis fractal,
exponiendo la correlacion existente entre la dimension fractal de un coarseness (aspereza y
tosquedad) y de su textura.

Las imagenes médicas direccionan el andlisis de texturas de fractales de la determinacion en la
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medida numérica adimensional D o dimension fractal, para cada pixel o conjunto de pixeles, se
calcula a partir de N elementos resultantes de tamafio A, representado en la pendiente de la recta

de la regresion logaritmica (Mancebo, 2019, p.19).

b) Método estadistico

Se define por medio del uso de las propiedades que hacen referencia a las relaciones y distribucion
entre los valores de los niveles de grises, de ellos destacan las matrices de segundo y elevado
orden como también los histogramas, se puede diferenciar en disposicion estadistica tres tipos de
andlisis: el analisis de texturas de primer orden, donde se describe la distribucion de los valores
de los voxeles sin alterar a las relaciones espaciales basados en histogramas, este proporciona
simplicidad, el analisis de texturas por segundo orden tiene en cuenta la relacién espacial entre
los pixeles de la imagen, y como ultimo el andlisis de texturas de orden elevado con matrices de

largo recorrido.

Segln Benet (2015), establece como: "un método de busqueda en la imagen, segin una
direccion dada, para carreras de pixeles que tienen el mismo valor de nivel de gris. Una
carrera de nivel de gris hace referencia a un conjunto de pixeles alineados consecutivos

con el mismo nivel de gris” (p.27).

¢) Meétodos basados en transformaciones

Es la caracteristica de la textura de un espacio obtenido tras la transformacion de Fourier o
Wavelet, que se ajusta para un mejor andlisis. En la actualidad la mas utilizada la de Wavelet,
siendo muy diferente a la de Fourier, debido a que maneja una base de funciones localizadas en
frecuencia, no en el tiempo, por lo que facilita una superior localizacion entre ambas.

Segun la Universidad Politécnica de Valencia (2020), el método Wavelet establece la division de
cada imagen, para el estudio en dos tipos de menor tamafio, las fluctuaciones y la tendencia,
estableciendo una copia de la imagen a pequefia resolucion con el almacenamiento instaurado de
la imagen original. Estas admiten significativamente una mayor compresion, eliminando ruido e

informacion poco relevante.

1.5.2.  Bases Conceptuales

15.2.1. PET

La Tomografia por emision de positrones (PET) es un método no invasivo de diagnostico por
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imagenes que proporciona informacién acerca de la funcionalidad de los tejidos en forma
tridimensional. Para ello, se administra una molécula marcada con un radiois6topo y se obtiene

imagenes de su distribucion espacial en el organismo (Pichén et al., 2018: pp.4-5).

15.2.2. PET/CT

La Tomografia por emision de positrones (PET), compuesta con la tomografia computarizada
(TC), emplea dos métodos de imagenes, desencadenando un proceso por el cual primero se ejecuta
la (TC), que crea iméagenes anatomicas de la estructura del cuerpo y drganos; después realiza la
(PET), esta proporciona datos funcionales de las vias metabdlicas por medio de reacciones
quimicas para crear y usar energia de las células o tejidos. La diferencia de las células normales
y las cancerosas es la utilizacion de estas (Exploraciones con tomografia computarizada (TC) para el cancer,

2019, p.2).

15.2.3. PEM

La mamografia por emision de positrones (PEM), es una herramienta moderna de tipo diagndstico
gue emplea un radiofarmaco nombrado (18F-FDG), el cual es administrado por via endovenosa,
consecutivamente se obtienen imagenes moleculares de ambas glandulas mamarias en un tiempo

determinado (Garcia y Villasefior, 2012: p.281).

1.5.2.4. 18F-FLUDESOXIGLUCOSA (18F-FDG)

El 2-[*8F]-fluor-2-desoxi-D-glucosa, es el radiofarmaco mas utilizado en la actualidad, que se lo
puede definir como un anéalogo de la glucosa, que emite positrones, se consigue con la
combinacion del isétopo fltor-18 con una molécula de desoxiglucosa. Tras inyectarse por via
endovenosa, la *8FDG es acarreada por transportadores de glucosa (GLUT) al citoplasma, donde
se fosforila en ®FDG-6-fosfato. Dicha molécula queda detenida al no poder continuar las vias
metabdlicas de la glucosa y se almacena progresivamente en la célula, el atrapamiento metabdlico
es la adicion gradual de la manifestacion en la neoplasia maligna que se opone en el tejido normal

a la captacion basal (Azpeitia et al., 2016: pp.78-75).

1.5.3. Bases Legales

Segun el Acuerdo Regional de Cooperacion para la Promocion de la Ciencia y la Tecnologia Nuclear
en América Latina y el Caribe se instituy0 en 1984, “es un convenio de cooperacion técnica y

econdmica que promueve el uso de las técnicas nucleares con fines pacificos y de desarrollo”.
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Propende una contribucion entre los Estados miembros con la colaboracion de la OIEA. Una de
las prioridades principales se concentra en buscar las necesidades que se relacionen con: el medio
ambiente, la energia, la seguridad alimentaria, salud humana, la industria y seguridad radiolégica
(ARCAL, 2020, p.1).

En esta investigacion se ha tenido en cuenta todas las especialidades médicas relacionadas con la
exposicion a las radiaciones ionizantes, entre estas: mamografia por emision de positrones,

tomografia por emision de positrones, radiodiagndstico y medicina nuclear.

1.5.3.1. Marco Legal

Segun el Art. 361 dictaminado por el Ministerio de Salud Publica (2012), dice:

El Estado ejercera la rectoria del sistema a través de la autoridad sanitaria nacional, sera
responsable de formular la politica nacional de salud, y normard, regulara y controlara todas las
actividades relacionadas con la salud, asi como el funcionamiento de las entidades del sector.

La Ley Organica de Salud dispone en el Art. 4:

La autoridad sanitaria nacional es el Ministerio de Salud Publica, entidad a la que corresponde el
gjercicio de las funciones de rectoria en salud; asi como la responsabilidad de la aplicacion,
control y vigilancia del cumplimiento de esta ley; las normas que dicte para su plena vigencia
seran obligatorias (Ley Organica de Salud, 2012, p.2).

La Ley Organica de Salud dispone en el Art. 6:

Es responsabilidad del Ministerio de Salud Publica: “Cumplir y hacer cumplir esta Ley, los
reglamentos y otras disposiciones legales y técnicas relacionadas con la salud,” (Ley Organica de
Salud, 2012, p.2).

Cabe recalcar que en la Escuela Superior Politécnica de Chimborazo (ESPOCH) no se ha
desarrollado la investigacion con el tema propuesto, por lo tanto, no se puede tomar ninguna

referencia de acuerdo con la base legal estipulada.
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CAPITULO II

2. MARCO METODOLOGICO

2.1. Tipo de Investigacién

El presente trabajo integrador pretende profundizar la diferenciacion entre Tomografia por
emision de positrones (PET) y Mamografia por emisién de positrones (PEM) para el diagnéstico
de céncer de mama, esta contextualizacion es de caracter mixto, segun su objeto de estudio es de
tipo teorico-aplicado debido a que se evaluara los principios fisicos de los equipos para el
procesamiento de imagenes digitales, como también se construira un algoritmo matematico en
Matlab en funcién del analisis de texturas de imagen para valorar su eficacia diagnostica. Por
consiguiente, el estudio permitird encajar dentro del campo preexperimental, ya que las bases
tedricas se ajustan perfectamente en el ambito de la fisica médica de manera que se conseguira
contar con la evidente comparacion de los resultados obtenidos de acuerdo con la aplicacion de

software desarrollado en Matlab.

2.2. Disefio de la Investigacion

El trabajo de titulacién consiste en un estudio tedrico y preexperimental, dado que la investigacion
se basa principalmente en el estudio de las configuraciones fisicas y técnicas entre las tecnologias
de (PET) y (PEM). El proposito principal lograra estudiar de manera detallada los fundamentos
fisicos de las tecnologias del (PET) y (PEM) para mostrar las diferencias entre ellas y asi lograr
discernir cual de ellas es la méas efectiva en el diagnéstico de cancer de mama. Ademas, se
realizara una exploracién de libros, textos y articulos cientificos, de tal modo que se consiga

desarrollar a cabalidad el problema de investigacion.
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Grafico 1-2: Disefio de la Investigacion

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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2.2.1. Base de datos

El propdsito de valorar la respuesta al diagnéstico en pacientes con cancer de mama y evaluar de
forma especifica su evolucion, se trabajo con una base de datos correspondiente de diferentes
instituciones de medicina nuclear que proveen iméagenes digitales tipo DICOM, obtenidas de las
tecnologias (PET) y (PEM).

2.2.2.  Procesamiento de las imagenes

Posterior a la seleccion de los casos con posibilidad de analizar, se procedié a la etapa de
corregistro, por consecuencia estos se alinearon mediante las adquisiciones de imagenes (PET) y
(PEM), para lo cual se utilizé este almacenamiento rigido de seis grados de libertad entre rotacion
y traslacion, estas mantienen todas las distancias entre los diferentes puntos de una imagen, los
angulos, la rectitud de las lineas y la planitud de las superficies, para ello se emplea una
trasformacion definida en la ecuacion (2), precisa para trasladar las imagenes de seguimiento del
estudio basal. La transformacion empleada es no rigida en el uso de b-splines, la cual esta
establecida en la ecuacion (3), para ambas transformaciones se ha empleado un optimizador de

informacién mutua como métrica tras cada método de gradiente e iteracion.

Trigiaza (X)) =R.(x —c)+t+c 2

—xk
Ty—spiines () = % + T pic 2 (o) 3)

Donde R es la matriz de rotacion, t es el vector de translacion, c es el centro de rotacion, xk son
los puntos de control de las b-splines, 33(x) es el polinomio multidimensional de las b- splines

cubicas, pk es el vector de coeficiente de las b-splines y Nx es el conjunto de puntos de control.

2.2.3.  Procesamiento y analisis de las imagenes
2.2.3.1. Segmentacion de las lesiones

Consiguiente al corregistro de las imagenes de (PET) y (PEM), se realizd una segmentacion
anatémica digital con la que se procede a extraer informacion de objetos, como la consecucién de
dos tareas, la delineacion y el reconocimiento, con ello se precisa la determinacion a grandes
rasgos en la imagen estudiada con la ubicacion de la lesién, en cambio la delineacion a la extension

espacial determinada para objeto estudiado.
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2.2.3.2. Analisis de texturas

Tras la obtencion de las segmentaciones de los casos estudiados, se realiza el analisis de texturas
sobre cada imagen para conseguir la cuantificacion de la lesion en forma del estudio de
parametros.

El empleo del anélisis implementado al c6digo creado se encuentra, especificado en el ANEXO
A, con mayor detalle, el andlisis de texturas se ha realizado a través de Matlab R2019a, cabe
recalcar que el codigo elaborado para el andlisis de texturas ha sido desarrollado con ciertos
paquetes propios del programa Matlab R2019a, se puede concluir que es una herramienta software
que ofrece un entorno de desarrollo integrado y un lenguaje de programacion propio, con la que
se ha llevado a cabo todo el anlisis correspondiente al procesamiento de las imagenes.

2.2.3.3. Reduccién de la dimensionalidad de los datos

Los pardmetros descriptivos desarrollan una idea de complejidad en la informacion obtenida de
las caracteristicas del tumor. Se comprobd que no siempre una mayor cantidad de datos es
sindénimo de informacion relevante y Util, es preciso efectuar una reduccion de la dimensionalidad

de datos a través de una mayor relevancia en la poblacién de estudio.

Segun Marti (2012), define:
La seleccion de técnicas se agrupa segun sean dependientes o independientes; los métodos
dependientes o wrappers utilizan un clasificador particular de precision como medida de
utilidad para un subconjunto de parametros, sin embargo, esto deriva un elevado coste
computacional y sobre-entrenamiento del clasificador. Por otra parte, dentro de las técnicas
independientes existen filtros, los cuales evallan la estadistica de los datos sin utilizar ningln
clasificador articular, por lo que se extraen cuantificaciones genéricas, el principal mecanismo
gue incluyen los filtros es el indice de la medida de relevancia que cuantifica la ventaja de

incluir una caracteristica propia de un conjunto (pp.269-278).

Correspondiente a la caracterizacion de la Gltima técnica respecto a los filtros, uno de los métodos
maés simples para reconocer la relacion y relevancia entre los parametros extraidos mediante el
andlisis de texturas, implementado en este trabajo, es el calculo de matrices de correlacion

cruzada, obteniendo la correlacion entre parametros pares.

2.2.3.4. Clasificacion de los datos

La discrecion escogida en la seleccion de una caracteristica en los grupos debe ser la de mayor
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repercusion y con una relevancia significativa en la poblacion analizada, es decir los que presenten
un mayor porcentaje de variabilidad, determinado los pardmetros obtenidos se encuentran en
diferentes unidades, antes de proceder a comprarlos, normalizandolos con el z- score,
consiguiendo asi la desviacion estandar de cada caracteristica, para toda la poblacién, en el mismo

rango de medida, la representacion de la ecuacién (4) se define como:

Xi,j—Uui

(4)

Zi,j = o

La ecuacion (4), se refiere a la formula que permite calcular el valor de z para cada variable i de
cada paciente j, utilizando x como valor de la variable del paciente, y la media con la desviacion

estandar de cada variable para toda la poblacion.

2.2.4, Disefio del clasificador

Por ultimo, cuando se obtiene una precisién mayor en la cuantificacion de la hipoxia tumoral, se
procede a disefiar un clasificador, que parta de la informacion obtenida, sea capaz de dar
respuestas clinicas o que pronostique las respuestas a tratamientos, con relacién al cancer de la
glandula mamaria.

Se ha determinado las siguientes variables independientes de entrada que contribuyan con la
informacion del paciente tratado. Estos factores pronosticos son:

Edad. - Se determina este factor influyente en la respuesta del tratamiento, por consecuencia que
se muestra como un factor de riesgo en el aumento del tumor, para este estudio se establecié una
media entre (25-65) afios.

Medida del estadiaje Ganglionar (N). - Discrimina la extension del cancer mediante la
diseminacion de los ganglios linfaticos. Se detalla un rango del 0 al 3, correspondiendo el més
alto numero con mayor grado linfatico en comparacion al de grado menor.

Medida del estadiaje tumoral (T). - Provee como referencia a la extension y tamafio del tumor
primario. Se determina entre una escala del 0 al 4, se referencia al igual que en el caso anterior
tomando en cuenta que con el mayor grado se tiene una posibilidad de esparcimiento con tejidos
cercanos.

Receptores Hormonales (RRHH). - Se especifican en positivos (1) y negativos (0), resultando
los ultimos para una mejor relevancia del tratamiento.

Grado de agresividad del tumor. - Resulta de los tumores registrados con las estalas antes

mencionadas, que el de grado 3 responde mejor al tratamiento, que el menor de grado 1.

Para una mejor relevancia de los resultados de clasificacion, se ha utilizado la aplicacion propia
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de Matlab denominada Cassification Learner App, la cual facilita la capacidad de entrenar
maultiples modelos diferentes al mismo tiempo, a parir de las variables de entrada independientes
y variables de respuesta los cuales seleccionan diferentes parametros al especificar esquemas de

clasificacion esto se expondré en la parte del capitulo 111 para una mejor comprension.

2.2.5.  Descripcion de la interfaz grafica del usuario GUIDE

Para una mejor comprension del codigo implementado sobre el analisis de texturas de imagenes
se cred una interfaz grafica GUIDE (Graphical User Interfac Development Environment) en
Matlab, la cual nos permite mostrar un entorno de programacion visible que proporciona al
usuario la habilidad de utilizar comandos por medio de varias ventanas interactivas de caracter
rapido y sencillo para la ejecucién del programa.

El desarrollo de la aplicacidn se realiza de distintas maneras para este caso utilizamos el command
window Yy escribimos la palabra >>guide, se presenta a continuacién el cuadro de dialogo del
editor del disefio GUIDE.
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Figura 1-2: Editor del disefio GUIDE.

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

Después de ello se va modificando los componentes de la interfaz, conforme a los ajustes
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solicitados por el usuario.
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Figura 2-2: Modificacion del GUIDE.

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
Una vez modificado los componentes de la interfaz se procede a guardar los cambios del archivo

gue contiene el codigo empleado, con las correspondencias de los botones del control de la

interfaz y el archivo que contiene los graficos.
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Figura 3-2: Cuadro de la presentacion del programa.

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

2.3. Disefio Preexperimental

El disefio es de caréacter aplicado dado que este va a ser desarrollado con un lenguaje de
programacion implementado en Matlab el cual va a contener el cddigo para el anélisis de texturas
de iméagenes enfocadas primordialmente para las tecnologias de (PEM) y (PET), conforme a esto
va a exponerse la descripcion de cada uno de los equipos y de los procesos que estos van a
implementar, dada su caracter se emplea la hipétesis deductiva que demuestra sus viabilidades, en
ellas se priorizaré su continuo avance, del mismo modo su forma exploratoria se basara en la
comprobacion de los procesos fisicos e imagenoldgicas utilizados para su desarrollo y mediante
el disefio pre experimental se expondra el cddigo implementado para que este se lo utilice acorde

sea la necesidad del paciente.
2.3.1.  ldentificaciones variables
Variables dependientes: Eficacia diagnostica del cancer de mama.

Variables independientes: Configuraciones técnicas de Tomografia emisién de positrones (PET) y
Mamografia por emision de positrones (PEM).
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2.3.2.

Operacionalizacién de los Objetivos

Tabla 1-2: Operacionalizacion de los objetivos

PROBLEMA

OBJETIVOS

HIPOTESIS

VARIABLES

Problema general:

Objetivo general:

Hipétesis general:

Variable independiente:

¢ Serd posible realizar la diferenciacion las
configuraciones técnicas entre
Tomografia por emisién de positrones
(PET) y Mamografia por emisién de
positrones (PEM) para el diagnéstico del
cancer de mama?

Diferenciar  las  configuraciones
técnicas entre Tomografia por emision
de positrones (PET) y Mamografia
por emisién de positrones (PEM) para
el diagnostico del cancer de mama.

(El estudio sobre la
diferenciacion entre las
configuraciones  técnicas de
tomografia por emision de

positrones (PET) y mamografia
por emisidn de positrones (PEM)
permite optimizar el
conocimiento sobre el mejor
diagnostico del cancer de mama?

positrones (PEM).

Indicadores:
o Detectores
e Imagen Tridimensional
o Compresion
o Filtros
¢ Ruido
o Cémaras
¢ Lenguaje de programacion
 Sensibilidad
 Especificidad
¢ Resolucion espacial
» Exactitud
« Valor predictivo positivo
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Configuraciones técnicas de Tomografia emision
de positrones (PET) y Mamografia por emision de




Problemas especificos:

Objetivos especificos:

Hipotesis especificas:

Variable dependiente:

Es primordial ampliar la cuantificacion
sobre las diferencias de Tomografia por
emision de  positrones (PET) vy
Mamografia por emision de positrones
(PEM) con la finalidad de comprender el
funcionamiento y la configuracion fisica e
imagenologica por medio de un software
especializado.

Cuantificar la  diferencia  de
Tomografia por emision de positrones
(PET) y Mamografia por emision de
positrones (PEM) con la finalidad de
comprender el funcionamiento y la
configuracion fisica e imagenologica
por medio de un software
especializado.

¢La  cuantificacion de la
diferencia de Tomografia por
emision de positrones (PET) y
Mamografia por emisién de
positrones (PEM) con la
finalidad de comprender el
funcionamiento y la
configuracion fisica e
imagenologicas por medio de un
software especializado?

Eficacia diagndstica del cancer de mama.

Se necesita desarrollar la determinacion
de las ventajas y desventajas de la
Tomografia por Emision de Positrones
(PET) y la Mamografia por Emisién de
Positrones (PEM), con el propésito de
conocer su utilidad en pacientes con
cancer de mama.

Determinar las ventajas y desventajas
de la Tomografia por Emisién de
Positrones (PET) y la Mamografia por
Emision de Positrones (PEM), con el
proposito de conocer su utilidad en
pacientes con cancer de mama.

¢La determinacion las ventajas
y desventajas de la Tomografia
por Emisién de Positrones
(PET) y la Mamografia por
Emision de Positrones (PEM),
con el propdsito de conocer su
utilidad en pacientes con cancer
de mama?

Es preciso e indispensable ejecutar la

valoracién la eficacia diagndstica y
seguridad entre la Tomografia por
emision de positrones (PET) vy

Mamografia por emision de positrones
(PEM) en la deteccion de cancer de mama.

Valorar la eficacia diagndstica vy
seguridad entre la Tomografia por
emision de positrones (PET) y
Mamografia ~ por  emision  de
positrones (PEM) en la deteccion de
cancer de mama.

¢La valoracion la eficacia
diagndstica y seguridad entre la
Tomografia por emision de
positrones (PET) y Mamografia
por emisién de positrones
(PEM) en la deteccion de cancer
de mama?

Indicadores:

o Analisis de texturas de imagenes

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

35




2.3.3.

Operacionalizacién de las Variables

Tabla 2-2: Operacionalizacion de las variables

VARIABLE

CONCEPTO

INDICADOR

INSTRUMENTO

Variable
independiente:

Configuraciones
técnicas de:

Estd compuesto por un conjunto de datos que
determina el valor de algunas variables de un
programa o de un sistema operativo.

Detectores

Imagen Tridimensional Compresion
Filtros Ruido

Camaras

Lenguaje de programacién

Tomografo PET Equipo de PEM

Tomografia por
emision de
positrones (PET)

La Tomografia por emisién de positrones (PET) es
un método no invasivo de diagndstico por imagenes
que permite obtener informacién acerca de la
funcionalidad de los tejidos en forma tridimensional.

Sensibilidad aceptable Especificidad
de 75/100% Resolucion espacial
Valor predictivo positivo

Tomografo PET

Mamografia  por

La Mamografia por emision de positrones (PEM) es
una modalidad de imagen de alta sensibilidad y

Sensibilidad
Alta especificidad

dependiente:

Eficacia Diagndstica del

cancer de mama.

En la eficacia diagnostica se evalla el prondstico
dependiente de la extension de la enfermedad en el
momento de deteccion para determinar o descartar el
prondstico y respuesta a determinados tratamientos.

Andlisis de texturas de imagenes

emision de e . . . . . . Equipo de PEM
. especificidad en el diagnéstico del carcinoma Alta resolucién espacial Exactitud quip
positrones (PEM) . L . L i,
mamario ductal in situ e invasor. Valor predictivo positivo
Variable

Matlab R2019a

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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2.3.4. Localizacion del Estudio

El desarrollo del presente trabajo de investigacion se realizara en la ciudad de Riobamba, en la
Escuela Superior de Chimborazo (ESPOCH), efectuando el uso del espacio fisico y de la
bibliografia fundamental para implementar en el estudio de diagnostico de pacientes con cancer

de mama.

2.3.5. Poblacién de estudio

Se considerard las iméagenes digitales obtenidas de los equipos (PET) y (PEM), de distintas
instituciones de medicina nuclear para ser analizadas mediante el desarrollo de un lenguaje de

programacion especificado en Matlab.

2.3.6. Tamario de la muestra

Para el presente trabajo se desarrollard un analisis mediante técnicas y conceptos que provee la
literatura cientifica mediante la exploracion de libros, textos y articulos cientificos, con ello se
lograra comprender el estudio de las técnicas a partir de los objetivos plateados, consiguiente a
ello se realizard la muestra de una base de datos imagenes tomograficas y mamogréaficas de
distintas instituciones de medicina nuclear, las cuales van a ser analizadas, estudiadas e

interpretadas para la comparacién con el software creado en beneficio de esta investigacion.

2.3.7. Método de muestreo

Para la recoleccion y analisis posterior de datos a esta investigacion se aplicara el muestreo por
conveniencia el cual es una técnica no probabilistica que pretende seleccionar muestras o datos
de acuerdo con las facilidades de obtencion en los diferentes datos seleccionados, para asi
identificar procesos fisicos de las configuraciones técnicas de tomografia por emision de
positrones (PET) y mamografia por emision de positrones (PEM) para el diagndstico de cancer

de mama.

2.3.8.  Técnicas de recoleccion de datos

Para el presente trabajo la recoleccion, clasificacion, registro y codificacion de los datos en las
imagenes obtenidas por las dos tecnologias tanto del (PEM) como él (PET), se examinaran
mediante el lenguaje de programacion realizado en Matlab, este codigo va a demostrar el anélisis

de texturas que existe para las dos tecnologias con ellos se cuantificara las diferencias fisicas e
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imagenoldgicas de los equipos.

2.3.9. Analisis Estadistico Inferencial

La comprobacion de la hipotesis se realizard mediante una prueba estadistica sea de tipo

descriptivo o inferencial, pues dependera del tipo de informacion que se obtenga al culminar el

proyecto.
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CAPITULO Il

3. RESULTADOS Y DISCUSION DE RESULTADOS

En el presente capitulo se muestra los resultados obtenidos por medio de la investigacion de bases
bibliograficas en libros, articulos cientificos y papers obtenidos mediante la literatura de
investigacion, también se presenta el lenguaje mateméatico de programacion focalizado en el

andlisis de texturas de iméagenes realizado en Matlab.

3.1 Andlisis del funcionamiento y cuantificacion de las diferencias entre las
configuraciones fisicas de Tomografia por emision de positrones (PET) y
Mamografia por emision de positrones (PEM) mediante el estado del arte

En la Tabla 1- 2. Del capitulo 1, se puede observar algunas caracteristicas del funcionamiento de

las configuraciones de las cdmaras de (PET) y (PEM), para dar respuesta mas clara detallaremos

mas caracteristicas fisicas y técnicas para una mejor respuesta al objetivo planteado.

Tabla 1-3: Diferencias en las configuraciones Técnicas y Fisicas de (PET) y (PEM)

PET PEM
Radiofarmaco (*®F-FDG) (*®F-FDG)
Configuracion del Detector de anillo Detector plano
detector
Detectores Oxiortosilicato de Gadolinio Oxiortosilicato de Lutecio- Itrio
(GSO), Germanato de (LYSO), Oxiortosilicato de
Bismuto (BSO), Lutecio- Gadolinio (LGSO)
Oxiortosilicato de Lutecio (Narayanan y Berg, 2018: pp.363-
(LSO) (Serna et al., 2016: 381).
pp.13-21).
Detector cerca de la No Si
mama
Posicion del paciente Acostado En posicion vertical, como
una mamografia
Visualizacion Tomogréfico 3D 3D
Proyecciones Plano transversal o transaxial Conjunto de 12 cortes

(x, y), Plano sagital (y,z) y craneocaudales y medio laterales

Plano cornal (x,z) (lllanes y oblicuas, andlogas a la mamografia
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Perez, 2013:p.26).

(Cueva, 2019,
p.9).

Deteccion de lesiones o

tumores

Menores o iguales a 2-3

cm sin ganglios

palpables.

Menores a 1 cm de diametro,
incluyendo lesiones de hasta de 2

mm.

Movimiento respiratorio Se ve afectado negativamenteNo es problema, ya que la mama se

debido a la posicion de laencuentra inmovilizada.

paciente por el
respiratorio

normal.

movimiento

Ruido de imagen

Si existe ruido, ya que el
mismo equipo genera

ruido y otra caracteristica mas
ruido es la

que suma

respiracion de la paciente, con

El ruido es minimo debido a que el
equipo solo esta

focalizado para mama y no existe
exteriores

caracteristicas que

sumen ruido a la imagen

la contribucion de la
electrénica.
No Si

Si, debido a que tiene capacidad

Permite Biopsia

Deteccion de la No, pero ayuda a determinar los
enfermedad metastasica de detectar ganglios axilares, ganglios linfaticos axilares.

ganglios supraclaviculares,
pared

toracica

Fuente: (Schilling - Conti Peter, 2008; Serna, 2016; Narayanan, 2018; lllanes - Perez, 2013; Cueva, 2019; Rahim, 2014).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

3.1.1.  Discusion de resultados

Se pudo obtener los resultados donde se visualiza que la (PET) esta especificada en la
reetapificacion axilar, deteccién de recurrencia locorregional y mama colateral, asi como axila,
para pacientes con mamas densas, implantes mamarios y lesion palpable oculta por imagen, y la
(PEM) se limita a la estadificacion locoregional, valor de multifocalidad, multicentridad (ver tabla
1-3), se puede observar que se encuentra optimizada en dimensiones de la mama con una mayor
proximidad de la fuente, aumentando los eventos de aniquilacion, se mejora la sensibilidad a través
de inmovilizar la glandula y conseguir una mayor resolucién espacial logrando que la dosis de
radiacion sea minima al reducir el grosor de la mama.
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3.2. Demostracion de las ventajas y desventajas de la Tomografia por Emision de
Positrones (PET) y la Mamografia por Emision de Positrones (PEM), con el

proposito de conocer su utilidad en pacientes con cancer de mama

Tomografia por emision de positrones (PET)

Tabla 2-3: Ventajas (PET)

Tiene un valor predictivo positivo (resultante de la actividad metabdlica
aumentada del tejido tumoral) superior al de la mamografia, ultrasonido Y
resonancia magnética nuclear.

PET

Numerosos estudios demuestran que la tasa de deteccion de (PET) tiene un rango
de especificidad de 75/100%, con una certeza diagnostica de 70/97%.

Es exclusivamente Util para discernir entre un tumor viable y los cambios
necréticos o fibréticos postradioterapia con resultado dudoso para técnicas de
imagen convencional.

Tiene la capacidad de poner en evidencia cambios en el metabolismo del tumor
antes de que aparezcan los cambios morfoldgicos.

La sensibilidad de la (PET) es mas precisa, ya que no involucra la densidad de las
mamas, y es Util para el estudio de mamografias inexactas.

La prueba de la (PET) es mucho mas sofisticada que otros tipos de imagen médica
nuclear, puesto que se fusiona por ejemplo con la (PET/CT), mejorando
notoriamente su resolucion.

Fuente: (Campo, 2016; Cueva, 2019).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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Tabla 3-3: Desventajas (PET)

PET

nw r o > 4 2 mMm< oomO

La cantidad de exposicién a la radiacion de la (PET) es similar a la de la tomografia
computarizada, ya que cuando se efectda durante un Unico examen una (PET) y una
(TC), la dosis de radiacién aumenta de manera significativa.

La tomografia por emision de positrones (PET) es una técnica que se encuentra poco
disponible en las instituciones médicas del pais y es relativamente costosa.

Presenta baja resolucion espacial, porque impide detectar lesiones < 5-10 mm |
también para lesiones de axila se encuentra hasta un 20% de falsos negativos.

La resolucién temporal y espacial es minima cuando esta es comprada con la
resonancia magnética (IRM).

El uso de sustancias radiactivas limita exploraciones recurrentes a corto plazo.

Fuente: (Serna, 2016; Manual MSD, 2021).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

Mamografia por emision de positrones (PEM)

Tabla 4-3: Ventajas (PEM)

PEM

»w P> o P> 4 2Z2mI<

Proporciona una alta resolucion espacial, pues detecta lesiones <2 mm, indetectables
por otros métodos.

La captacion del radiofarmaco 18F FDG no se afecta debido a los cambios
hormonales ni tampoco por la densidad de la mama.

Requiere una minima compresion de las mamas y las inmoviliza con una masa de
(10-15 Ib) de la mamografia convencional a (35-45 1b) de la (PEM).

Mayor especificidad que la resonancia magnética.

Ajusta la distancia y presion de los cabezales en sus detectores para adecuarse al

tamafo de la mama.
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Aporta una menor dosis de radiacion comparada con la (PET/CT) de cuerpo

completo.

Es la mas propicia para pacientes que no pueden realizarse resonancia magnética,
pues provee informacion adicional necesaria para la paciente.

Fuente: (Cueva, 2019; Velazquez, 2013; Azpeitia, 2016; Rahim, 2014; Cortés, 2014).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

Tabla 5-3: Desventajas (PEM)

PEM

nw > o >4 zZz2m< v maoO

No presenta detalle anatdmico como otros métodos realizados por imagen.

Manifiesta falsos positivos en: procesos inflamatorios, papilomas, necrosis, grasa

entre otros.

Presenta falsos negativos en tumores malignos con minima actividad metabolica,

como los que se encuentran cercanos al misculo pectoral mayor.

El metabolismo alterado de la glucosa puede modificar la visibilidad de la|

captacion de un cancer.

Provee radiacion ionizante de forma sistémica.

Insuficiente disponibilidad del método en el pais.

Fuente: (Cueva, 2019; Azpeitia, 2016).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

43



3.2.1. Discusioén de resultados

Con la demostracién de las tablas: (Tabla 2-4, Tabla 3-5, Tabla 4-6, Tabla 5-7) de ventajas y
desventajas de las tecnologias (PET) y (PEM) podemos discernir segln (Azpeitia, 2016; Campo, 2016;
Cueva, 2019; Maunual MSD, 2021; Rahim, 2014; Serna, 2016; Velazquez, 2013), que la mamografia por
emisién de positrones (PEM) es la tecnologia mas adecuada para dar resultado especifico al
diagndstico temprano del cancer presente en las mamas con ello se podra estadificar un tratamiento

adecuado para la paciente.

3.3. Determinacion de la valoracion de la eficacia diagnostica y seguridad entre la
Tomografia por emision de positrones (PET) y Mamografia por emisién de
positrones (PEM) en la deteccion de cancer de mama

Para el desarrollo del lenguaje matematico de programacion focalizado en el analisis de texturas
de iméagenes realizado en Matlab, mediante la creacion de un algoritmo matematico, el cual se

especificara a continuacién logrando alcanzar el objetivo planteado.

1 Obtuvimos distintas bases de datos de las imagenes médicas de diferentes instituciones de
medicina nuclear especificas de tomografia por emision de positrones (PET) y mamografia
por emision de positrones (PEM).

2. Seleccionamos los casos posibles de analisis, consecuente con ello se definid un corregistro
de las diferentes imagenes médicas obtenidas por los equipos (PET) y (PEM), los datos fueron
digitalizadas en Excel para luego exportarlos a Matlab, como se puede visualizar en la figura
1-3.
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Figura 1-3: Seleccion de los casos posibles de andlisis en Excel.

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

3. Procedimos con el desarrollo del algoritmo matematico para el analisis de texturas orientado

al cadigo de clasificacion de andlisis de texturas que se representa en la figura 2-3.
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Figura 2-3: Desarrollo del algoritmo matematico en Matlab.

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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4. Mediante el cddigo y con la ayuda de programas como RadiAnt DICOM Viewer e ITK-
SNAP; que son programas para leer archivos con formato DICOM, en el cual se encuentra las
imagenes médicas, se procedio a la segmentacidn de las lesiones de tumores discernibles y no
discernibles, mediante ello y con él desarroll6 de codigo se implement6 el andlisis de texturas
sobre cada una de las imagenes segmentadas, observamos a traves de la figura 3-3 y la figura
4-3 la segmentacion de las lesiones realizadas en RadiAnt DICOM Viewer y en la figura 5-3

y la figura 6-3 la segmentacion de las lesiones realizadas en ITK-SNAP.

£1 AMN 1
WATER: Ax T1 LF FORTAL A

Figura 3-3: Segmentacion de las lesiones de los tumores discernibles y no discernibles por
RadiAnt DICOM Viewer para (PET).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

Figura 4-3: Segmentacion de las lesiones de los tumores discernibles y no discernibles por
RadiAnt DICOM Viewer para (PEM).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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Figura 5-3: Segmentacion de las lesiones de los tumores discernibles y no discernibles por
ITK-SNAP para (PET).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

[~ = M - Naw Segmantation - TK-SNAP
ITK-SNAP Toolbax o}

Man Toolbar
EPL7F A
SR B Y

Cursor imapactor

|| Cursor posivon (ry,z)
|
2 179
|
| mtenaty under Cumar
Layer censity
™ O s

Laboi untter cursar

Clowr Labe

| Sagmentstion Labely
Active bbel
B Latein
Faint over:
{3 Al lobels

Overall lskal opacity:

30 Toolbar

| ‘*""..(?,)’

» %0 1t TeaxtLabe

Figura 6-3: Segmentacion de las lesiones de los tumores discernibles y no discernibles por
ITK-SNAP para (PEM).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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5 Con el algoritmo desarrollado se aplica la reduccion de la dimensionalidad de datos utilizando
la matriz de correlacion, calculada con una funcidn, propia de Matlab, en donde se define los
coeficientes de correlacion correspondientes a cada par de caracteristicas presentando en la
escala de -1 a 1, siendo 1 una correlacién positiva, 0 no constituye ninguna correlacion y -1
una correlacion negativa. Para la visualizacion de la matriz de correlacion cruzada se ha
utilizado mapas de calor, con la facilidad de crear subconjuntos de pardmetros con mayor
relacion, empleando HeatMap.m de Matlab representado en la figura 7-3, se crea mapas sin
realizar agrupaciones de los pardmetros para la representacion de la segmentacion de datos,
también utilizamos la funcion Clustergram.m de Matlab representada en la figura 8-3, que
efectlia un mapa de calor con una clusterizacion simple en forma de dendograma, permitiendo
la visualizacion, no solo de estas particularidades con un elevado grado de correlacién entre
positivos y negativos, asimismo las agrupa segun estén relacionadas.
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Figura 7-3: Representacion de la matriz de correlacion cruzada en un mapa de calor
utilizando HeatMap.m.

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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Figura 8-3: Mapa de calor tras aplicar la Clustergram.m.

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

6. Clasificamos los datos mediante las caracteristicas de cada grupo con el mayor porcentaje de
variabilidad.

7. Analizamos mediante el disefio del clasificador que se encuentra en el punto 2.2.4 del capitulo
I, las diferencias de las configuraciones imagenoldgicas de las tecnologias (PET) y (PEM).
Mediante el desarrollo del algoritmo matematico para el andlisis de texturas orientado al
cadigo de clasificacion de analisis de texturas, se efectué unas nuevas lineas de cédigo para
implementar la valoracion de la eficacia, a continuacion, describimos los distintos pasos que
seguimos:

8 Se crea una matriz de confusion, compuesta de dimension nxn mediante la cual se establece
la clasificacion real de los datos en forma de las filas, mientras que la prediccion definida se
la hace en columnas la prediccion es determinada por cada modelo, como se puede visualizar
en la Tabla 6-3.

49



Tabla 6-3: Estructura de la matriz de confusién

PREDICCION
Positivos Negativos
Verdaderos Positivos Falsos Negativos
Positivos (VP) (FN)
Falsos Positivos Verdaderos Negativos
FP VN
Negativos (FP) (VN)

Fuente: (Zelada, 2017).

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

10.

Se determina que los Verdaderos Positivos (VP) y los Verdaderos Negativos (VN),
constituyen la cantidad de positivos y negativos, segun el modelo establecido, mientras que
los Falsos Negativos (FN), definen la cantidad de positivos que fueron clasificados
incorrectamente como negativos y los Falsos Positivos (FP), precisan la cantidad de negativos

que fueron clasificados incorrectamente como positivos (Zelada, 2017, p.3).

A partir de estos indices se muestran las siguientes métricas:

VP+VN
Total (5)

Exactitud =

FP+FN

Tasa de error = (6)
Total
Sensibilidad = ———— (7
Total Positivos
Especificidad = N )

Total Negativos

En las ecuaciones (5), (6), (7) y (8) se detallan las métricas de exactitud, tasa de error,
sensibilidad y especificidad que van a ser establecidas para determinar las comparaciones de
las dos tecnologias comprobando su eficacia y seguridad diagndstica.

Se desarrolla la Curva ROC, la que representa una gréfica en sistema de ejes cartesianos,
mientras tanto que en el eje de las abscisas la probabilidad de Falso Positivo (FP)
(sensibilidad), frente al eje de las ordenadas la probabilidad del Verdadero Positivo (VP)
(1-especificidad), también de la curva se puede extraer otros parametros como el Area Under
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the Curve (AUC), lo que determina la probabilidad de que un valor aleatorio sea clasificado
correctamente (Parra, 2017, p.2).

La representacion de la Curva ROC se refiere al rendimiento del clasificador, donde enfrenta
la probabilidad de Falso Positivo (FP) y la probabilidad de Verdadero Positivo (VP). Se
describe en la razén de los verdaderos positivos VPR a la sensibilidad y probabilidad de
clasificar a una paciente cuya clase real coincida con la prediccion, mientras que los falsos
positivos FPR a la especificidad y probabilidad de clasificar a una paciente en una clase

establecida como positiva, resultando que la respuesta final sea negativa como se visualiza en
la figura 9-3. y la figura 10
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Figura 9-3: Ejemplos de curvas ROC.
Fuente: (Molinay Ochoa, 2017).
AUC=| AUC=0,8 AUC=0,5
+  walor diagnéstico perfecto valor diagndstico + sin valor diagndstico
i L7 1 1
L £ :
° 0 0
° 1 0 1 0 1

Figura 10-3: Valor diagnostico de las curvas ROC.
Fuente: (Parra, 2017).

11. Tras definir todas las variables introducidas en el codigo propuesto se proporciona los factores
estadisticos que presentan los indices y métricas para ello también se ocupd la aplicacion
Cassification Learner App, empleada para dar una mayor relevancia a los resultados de las
dos tecnologias y con ello evaluar su eficacia y seguridad diagnostica.

12. Procedente a eso la vista de los resultados obtenidos de los pardmetros especificados en los

esquemas de clasificacion utilizando el Cassification Learner App en los apartados anteriores
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y el desbalance de la base de datos utilizada con los modelos descritos se obtiene las métricas
como sensibilidad, especificidad, exactitud y tasa de error, con ello se puede ver las

diferencias entre ellas.

Tabla 7-3: Tabulacion para la comparacion de métricas
COMPARACION DE METRICAS

VP FP VN FN VP FP VN FN
Sensibilidad Especificidad Sensibilidad Especificidad
83% 86% 92% 94%
Exactitud Tasa de error Exactitud Tasa de error
85% 35% 92% 15%
Area Under the Curve (AUC). 82% Area Under the Curve (AUC). 94%

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

13, Después de la demostracion de la comparacion de las métricas, se procede a la realizacion de
la interfaz gréafica de usuario GUIDE, descrita en la parte 2.2.5 del capitulo 1, esto se puede
evidenciar en la parte de ANEXOS.

3.3.1. Discusion de resultados

Con el algoritmo matematico ejecutado se estableci6 como resultado que la especificidad,
sensibilidad y exactitud es de mayor porcentaje en un rango de (92% a 94%) para la tecnologia
(PEM), mientras que para la tecnologia (PET), se encuentra en un rango de (83% a 86%), la tasa
de error es de (35%) para (PET), y para (PEM) es de (15%), también se identifica que la Curva
ROC del indice del &rea bajo la curva (AUC), se encuentra con una diferencia del (12%), la cual
considera de un alto valor diagndstico, esta da respuesta que al tratamiento elegido como positivo
de un paciente se prediga correctamente, diferenciandole con un paciente de clase negativa, por
lo tanto la (PEM) es un mejor indicador de la eficacia y seguridad diagndstica, resultados que se
sustentan con investigaciones de (Cueva, 2019:p.47), (Azpeitia et al., 2016: pp.78-85) y (Ferrer et al., 2013:

p.1).
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CONCLUSIONES

Mediante la revision con base a la literatura cientifica se determiné que la tecnologia de
mamografia por emision de positrones (PEM) es la méas eficaz con respuesta a la tomografia
por emision de positrones (PET) debido a sus configuraciones fisicas y técnicas se comprobo
que, segun su estructura y funcionamiento por medio de las aplicaciones, la (PEM), tiene
mayor focalizacion para la mama, mayor precision y exactitud con base en el diagnostico.
La tecnologia (PEM) es precisa porque es local para determinar el diagndéstico temprano de
cancer de mama, mientras tanto con la tecnologia (PET) se evidencia cambios en el
metabolismo del tumor previo a observar variaciones morfologicas en la mama; la (PET)
ayuda en la estatificacidn de pacientes con cancer de mama en etapa de metastasis.

Mediante la corroboracién de datos en el analisis de texturas se comprob6 que en la
especificidad, sensibilidad y exactitud es de mayor porcentaje en un rango de (92% a 94%)
para la tecnologia (PEM), mientras que para la tecnologia (PET), se encuentra en un rango de
(83% a 86%), la tasa de error es de (35%) para (PET), y para (PEM) es de (15%), también se
identifica que la Curva ROC del indice del area bajo la curva (AUC), se encuentra con una
diferencia del (12%), la cual considera de un alto valor diagnéstico demostrando que la (PEM)
es un mejor indicador de eficacia y seguridad diagndstica.
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RECOMENDACIONES

Para la elaboracion de los resultados del codigo implementado en el analisis de texturas se
advierte conocer a profundidad los principios y el funcionamiento basico de los codigos
fuentes para una mejor ejecucion del programa.

Realizar convenios entre las instituciones que realizan medicina nuclear y la academia para
la investigacion, analisis y corregistro de casos porque esta seria de gran impacto para la
prevencion, diagnostico y tratamiento.

Al ministerio de salud que prioricé en los centros hospitalarios del pais la adquisicion de
equipos de diagnostico para cancer de mama, ya que existe un alto indice de morbimortalidad
debido a este padecimiento, por lo que seria de gran ayuda la existencia de estos para ofrecer

un prondstico temprano y una mejor planificacién con el tratamiento de esta enfermedad.
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GLOSARIO

Céancer de mama: Lesion en mama demostrada como malignidad por estudio histopatologico
(Azpeitia et al., 2016: pp.78-85).

Carcinoma mamario ductal in situ: Es aquel carcinoma de mama originado en el epitelio ductal,
sin evidencia de invasion en el estroma (Gerencia central de prestaciones de salud, 2016, p.20).
Tomografia por emision de positrones: Es un método no invasivo de diagndstico por imagenes
que proporciona informacion acerca de la funcionalidad de los tejidos en forma tridimensional
(Pichén et al., 2018: pp.4-5).

Tomografia por emision de positrones combinada con la tomografia computarizada
(PET/CT): Utiliza dos métodos de exploracion con imagenes esta proporciona datos funcionales
de las vias metabolicas que estén activas en las células o tejidos (Exploraciones con tomografia
computarizada (TC) para el cancer, 2019 p.2).

Mamografia por emision de positrones: Es una modalidad diagndstica para el cancer de mama,
esta herramienta diagnostica moderna (Garcia y Villasefior, 2012: p.281).

18F-Fludesoxiglucosa (18F-FDG): El radiofarmaco mas utilizado es la 2-[18F]-fluor-2-desoxi-
D-glucosa (18FDG), un analogo radiactivo de la glucosa que emite positrones y se obtiene al
combinar el is6topo flior- 18 con una molécula de desoxiglucosa (Azpeitia et al., 2016: pp.78- 75).
Sensibilidad: Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo enfermo, es decir la
probabilidad de que un sujeto enfermo obtenga en la prueba un resultado positivo (Pita y Pértegas,
2003: p.2).

Especificidad: Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo sano, es decir la
probabilidad de que un sujeto sano obtenga un resultado negativo (Pita y Pértegas, 2003: p.2).
Exactitud: La probabilidad de que el resultado del examen del sujeto prediga correctamente la
presencia o ausencia de la enfermedad (Bravo y Cruz, 2015: p.160).

Resolucién espacial: Es la capacidad de distinguir estructuras de tamafio pequefio (Bravo y Cruz,

2015: p.162).
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ANEXOS

En esta seccion se muestran los archivos e iméagenes utilizadas mediante la creacion del algoritmo
matematico en Matlab.

ANEXO A: MUESTRA EL CODIGO GENERADO EN MATLAB

clear all
clc
close all
%
%LEER LOS CASOS DEL ARCHIVO EN EXCEL
TIPO=[PET_1'PEM_17]

p=1

if TIPO(p,:)=="PET 1"
casos=xlsread('/Users/katherinafreire/Documents/MATLAB/casos.xlIsx','Hojal’)
else TIPO(p,:)=='"PEM_1'

casos=xlsread('/Users/katherinafreire/Documents/MATLAB/casos.xlsx','Hoja2")
end

[m n]=size(casos);
%

%LECTURA DE IMAGENES PET
m=1

fora=1:m

%a=1

ruta_archivos_dcm= strcat('/Users/katherinafreire/Documents/MATLAB/, TIPO(p,:)); % Ruta de
archivo DCM

ruta_archivos_nii= strcat('/Users/katherinafreire/Documents/MATLAB/', TIPO(p,:),/NIFTI/"); %
Ruta de archivo NII

roi_ruta_archivos_nii=

strcat('/Users/katherinafreire/Documents/MATLAB/, TIPO(p,:),/ROI_NIFTI/'); % Ruta de archivo
roi

tipo_dcms=strcat(/SE',num2str(casos(a,1)),/IM',num2str(casos(a,2)), .dcm’);
%tipo_nii=strcat('/C',num2str(casos(a,1)),’ ',num2str(casos(a,2))," IM',num2str(a),".nii');

hdr=dicominfo(strcat(strcat(ruta_archivos_dcm,tipo_dcm)));

tipo_nii=strcat('C',num2str(casos(a,1))," ',num2str(casos(a,2))," IM',num2str(a),.nii’) %
Archivo principal
Volumen=load_untouch_nii(strcat(ruta_archivos_nii,tipo_nii)) ; % Describe

caracterisitcas de la imagen principal
Volumen=Volumen.img;

roi_tipo_nii=strcat('ROI_C',num2str(casos(a,1))," ',num2str(casos(a,2))," IM',numz2str(a),".nii’) %
Archivo ROI

ROIl=load_untouch_nii(strcat(roi_ruta_archivos_nii,roi_tipo_nii)) %
Describe caracterisitcas de la imagen principal



ROI=ROl.img;

%Volumen=(Volumen*hdr.RescaleSlope)+(hdr.Rescalelntercept)
ROI=rot90(ROI);
ROI=double(ROI);

%INICIO DEL ANALISIS DE TEXTURA
%
% Introducciv=n de datos de identificaciv=n:

Timepoint=input('introduce el timepoint:",'s");
Patient=input('introduce el paciente:','s");
Tercio=0;

Volumen=double(Volumen);
ROI(ROI==0)=NaN;
volMasked=Volumen.*ROI;

nivelesGris=64;
kernel=[01;-11;-10;-1-1];

c=0;

if Tercio==0
Region=1:size(volMasked,3);
end

for i=Region
if ~isnan(max(max(volMasked(:,:,i))))
[glem,im]=graycomatrix(volMasked(:,:,i),'NumLevels',nivelesGris,' GrayLimits',[],'offset',kernel);

radiomics=GLCMFeatures(glcm);
try

radiomicsTot=[radiomics radiomicsTot];
catch

radiomicsTot=radiomics;
end

c=c+1,
% clear radiomics
end
end
%%%
stats=fieldnames(radiomicsTot);

for i=1:length(stats)
radiomicsConc.(char(stats(i)))=horzcat(radiomicsTot.(char(stats(i))));
valores=radiomicsConc.(char(stats(i)));
voxeles=find(~isnan(valores));

valores=valores(voxeles);
radiomicsConc.(char(stats(i)))=mean(valores);

end

%RADIOMICS DE CADA CORTE
%
for i=1:length(stats)

for j=1:length(radiomicsTot)
radiomicsConcFull(j).(char(stats(i)))=mean(radiomicsTot(j).(char(stats(i))));
end

end

volMasked1=volMasked(:,:,Region);
vox=find(~isnan(volMasked1));



val=volMasked1(vox);
radiomicsConc.kurtosis=kurtosis(val);
radiomicsConc.skewness=skewness(val);
radiomicsConc.mean=mean(val);
radiomicsConc.std=std(val);
radiomicsConc.median=median(val);
radiomicsConc.p25=prctile(val,25);
radiomicsConc.p75=prctile(val,75);

%VOLUMEN/VOLUMEN SUPERINTENSOS
%
PixelSpacing1=hdr.PixelSpacing(1);

PixelSpacing2=hdr.PixelSpacing(2);
SpacingBetweenSlices=hdr.SliceThickness;

voxVol=find(~isnan(ROI));
volumen=length(voxVol)*PixelSpacing1*PixelSpacing2*SpacingBetweenSlices;
volumen=volumen/1000;

valSl=val(val>(1200-1024));
volumenSi=length(valSI)*PixelSpacingl*PixelSpacing2*SpacingBetweenSlices;
volumenSI=volumenSI/1000;

volSIRel=(volumenSl/volumen)*100;

%ALMACENAMIENTO EN EXCEL
%

radiomics=radiomicsConc;
direccionExcel="/Users/katherinafreire/Documents/MATLAB';
nombreexcel=strcat(direccionExcel,"/, Texturas.xls');

%if exist(nombreexcel)~=2
%CREAR EXCEL

%
titulos={'Timepoint','Patient’,'Surname’','/Name','ID','Sex','Birthdate','Study Date',’Auto
Correlation','Cluster Prominence’,'Cluster Shade','Contrast’,'Correlation’, Difference
Entropy','Difference Variance','Dissimilarity’,'Energy’,'Entropy’,'Homogeneity’,'Information
Measure Of Correlation 1/, 'Information Measure Of Correlation 2''Inverse Difference’,
‘Maximum Probability','Sum Average','Sum Entropy','Sum Of Squares Variance', 'Sum
Variance','Kurtosis','Skewness','Intensity Mean','Intensity Std. Deviation’, 'Intensity
Median','Intensity p25','Intensity p75','Volume','/Abs. HI Volume', 'Rel. HI Volume'};
estado=xlIswrite(nombreexcel,titulos,'Hojal','A1")

end

disp(‘Almacenando en Excel?);

paramsExcel={Timepoint, Patient,hdr.PatientName.FamilyName, -
",hdr.PatientID,hdr.PatientSex,hdr.PatientBirthDate,hdr.StudyDate,radiomics.autoCorrelation,rad
iomics.clusterProminence,radiomics.clusterShade,radiomics.contrast,radiomics.correlation,radio
mics.differenceEntropy,radiomics.differenceVariance,radiomics.dissimilarity,radiomics.energy,ra
diomics.entropy,radiomics.homogeneity,radiomics.informationMeasureOfCorrelation1,radiomics
.informationMeasureOfCorrelation2,radiomics.inverseDifference,radiomics.maximumProbability,
radiomics.sumAverage,radiomics.sumEntropy,radiomics.sumOfSquaresVariance,radiomics.sum
Variance,radiomics.kurtosis,radiomics.skewness,radiomics.mean,radiomics.std,radiomics.media
n,radiomics.p25,radiomics.p75,volumen,volumensSl,volSIRel};

end

[datos,texto]=xIsread(nhombreexcel,'Hojal’);
tamDatos=size(datos);

tamDatosFil=tamDatos(1);

estado=xlIswrite(nombreexcel,paramsExcel,'Hojal’,strcat('A',num2str(tamDatosFil+2),"AJ',;num2



str(tamDatosFil+2)));

%
% OBTENCCION DE LA MATRIZ DE CORRELACION
%

%%
data = xIsread('Texturas.xls");

r =find(data(:,1) == 1) % EI timepoint est\" reflejado en la primera columna
data(r,:)=[] % Nos quedamos /nicamente con datos de timepoint 0
data=data(;,9:end)

matriz_r =corrcoef(data); % C\°lculo matriz de correlaciN=n cruzada

parametros = {'Auto Correlation’,'Cluster Prominence','Cluster
Shade','Contrast’,'Correlation’,'Difference Entropy','Difference
Variance','Dissimilarity’,'Energy','Entropy','Homogeneity','Info Measure Of Correlation 1','Info
Measure Of Correlation 2''Inverse Difference’,'Maximum Probability’,Sum Average','Sum
Entropy’,'Sum Of  Squares  Variance','Sum Variance','Kurtosis','Skewness','Intensity
Mean','Intensity Std. Deviation','Intensity Median','Intensity p25','Intensity p75','Volume',’Abs. HI
Volume'}

% Mapa de calor sin agrupar
Y%matriz_r

hl=HeatMap(matriz_r, 'ColorMap',
redbluecmap,'RowLabels',parametros, ColumnLabels',parametros)

% Mapa de calor agrupado

cg = clustergram(matriz_r,'Colormap’, redbluecmap)
set(cg,'RowLabels',parametros,'ColumnLabels',parametros)

%UmbralizaciV=n: para mantener la reorganizacivn, la umbralizaciV=n se

%realiza utilizando un colormap propio que me indique unicamente los valores que quiero.
mymap=[0002;111;111;111;112;211;1112;1112;0500];

cgu = clustergram(matriz_r,'Colormap’, mymap) % Mapa de calor con umbral
set(cgu,'RowLabels',parametros,'ColumnLabels’,parametros)

%
%DISEV&0 DEL CLASIFICADOR:
%

data_1 = [data(:,1) data(:,2) data(:,3) data(:,4) data(:,6) data(:,8) data(:,9) data(:,10) data(:,11)
data(:,12) data(:,14) data(:,16) data(:,17) data(:,18) data(:,19) data(:,20) data(:,21) data(:,22)
data(:,24) data(:,25) data(:,26)] % 21 par\°metros

nombres = {Auto Correlation','Cluster Prominence','Cluster Shade','Contrast’,'Difference
Entropy','Dissimilarity’,'Energy','Entropy','Homogeneity’','Info Measure Of Correlation 1','Inverse
Difference’,'Sum Average','Sum Entropy','Sum Of Squares Variance','Sum
Variance','Kurtosis','Skewness','Intensity Mean','Intensity Median','Intensity p25','Intensity p75'};

[23,mu,sigma] = zscore(data_1); % Normalizaci\=n de las variables con zscore

% ObtencivV=n de la variaciv=n mv°xima en la poblaciv=n
rango = zeros(21,2);

fori=1:21

rango(i,1)= min(Z3(:,i));

rango(i,2)=max(Z3(:,i));

end



diff = rango(:,2)- rango(:,1);

% Una vez se obtiene esta diferencia, para cada subconjunto seV+alado en la figura 11, se
escoge el mayor 1t en total 8

bm = [data(:,2) data(:,3) data(:,4) data(:,8) data(:,9) data(:,12) data(:,16) data(:,21)];

disp(EL PROGRAMA ACABA DE COMPILAR AL 100 %)



ANEXO B: MUESTRA DE LA IMAGEN MEDICA DE TOMOGRAFIA POR EMISION DE
POSITRONES (PET).

En el caso para analisis de texturas ocupamos la imagen (PET/CT), la imagen médica se encuentra
segmentada y marcada con el F-FDG

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.

ANEXO C: MUESTRA DE LA IMAGEN MEDICA DE MAMOGRAFIA POR EMISION DE
POSITRONES (PEM).

La imagen médica se encuentra segmentada y marcada con el 18F-FDG

Realizado por: Freire Navas, Estefania. 2021.
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