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Resumo da Tese apresentada a COPPE/UFRJ como parte dos requisitos necessarios para

a obten¢do do grau de Doutor em Ciéncias (D.Sc.)

CARACTERIZACAO DE 0SSO CORTICAL BOVINO IN VITRO POR
PARAMETROS ULTRASSONICOS DE REFLEXAO

Daniel Patterson Matusin

Janeiro/2016

Orientadores: Wagner Coelho de Albuquerque Pereira

Marco Antdnio von Kriiger

Programa: Engenharia Biomédica

Ultrassom Quantitativo pode ser empreendido para o diagnostico de doengas do
tecido dsseo, uma vez que a propagacao do Ultrassom (US) pelo tecido depende de sua
composi¢do e arquitetura. Sinais de reflexdo de US podem ser uteis para explorar a
composi¢ao e propriedades mecanicas do osso cortical. Esse trabalho objetiva avaliar a
relacdo entre a reflexdo ultrassonica e a densidade de amostras de osso cortical. Métodos:
quatorze amostras cilindricas de osso femoral foram extraidas de bovinos. Duas
aquisi¢oes de sinais de US foram feitas: a primeira, manual, de 20 sinais de reflexao por
amostra ao longo da superficie plana com um passo de 3 mm para estimagdo do
Coeficiente de Reflexdo Integrado (IRC). A segunda aquisicdo automatizada coletou
sinais de reflexdo para a formagdo de imagens acusticas. Resultados foram
correlacionados com os valores de Tomografia Computadorizada Quantitativa (QCT).
Resultados: sete das quatorze curvas dos valores de IRC apresentaram r > 0,5 com QCT.
Imagens acusticas originais obtiveram r = 0,87 a 0,97 enquanto imagens do gradiente
obtiveram r = 0,94 a 0,98. Conclusao: O parametro IRC e as imagens acusticas obtidas
por reflexdo foram sensiveis a variagdo de densidade presente em ossos sadios,
apresentando moderada a forte correlagdo com valores de QCT para a maioria das
amostras. Esses resultados sugerem que ¢ possivel produzir protocolos ultrassonicos
quantitativos e qualitativos uteis a caracterizagao do 0sso com potencial para aplicagdo in

Vivo.
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Quantitative ultrasound can be used for the diagnosis of bone tissue diseases, as
ultrasound propagation through tissue depends on its composition and architecture. US
Reflection signals can be useful in assessing the composition and mechanical properties
of cortical bone. This work intended to evaluate the relation between ultrasonic reflection
and cortical bone density. Methods: fourteen cylindrical samples were extracted from ex-
vivo bovine cortical femoral bone. Two US signal acquisition setups were made: first, a
manual acquisition of 20 reflection signals along the bone plain surface (3.0 mm step) to
estimate the Integrated Reflection Coefficient (IRC). Second, an automatized acquisition
of reflection signals was made to construct acoustic images of the bone surface. Both
results were correlated to Quantitative Computed Tomography (QCT) values. Results:
seven of fourteen IRC presented r >0.5 with QCT. Original acoustic images presented
r=0.87 to 0.97 and gradient images obtained r = 0.94 to 0.98 with QCT. Conclusions:
The parameter IRC and acoustic images obtained from reflection signals were sensible to
healthy bone density variation, presenting strong to moderate correlation to QCT values
for most of the samples. These results suggest it is possible to produce useful US
quantitative and qualitative protocols to characterize bone tissue with potential in vivo

application.

vii



1

2

3

Sumario

Introducio 1
EStado da ATLe ccuuueeeneeeeineiiineeinneeisnnenssnnecssnescsssnscsssessssseessssnssssssssssssssssssssssssssssnes 4
Fundamentos TeOriCoS .......cuiieeineiiseiisenssennsnicseinsensssecsessssesssessssncssessssnsssssssee 9
3.1 FiSIOlOZIA A0 OSSO........ccveiiieieeee et 9
3.2 Componentes celulares do 0SSO.............c..cccoovcueiiiicieiiiiiieeeee e 9
3.3 Atividade Celular, Adaptabilidade e Matura¢do OSSClr.oooooeoeeeeeeeeeee 11
3.4 Organiza¢do eStrutural do 0SSO ..............ccccveeviiieeiiiiiiiiecieeeeeee e 13
IMACTOCSIIUTULA . ...ttt ettt st ettt et e s e b e saeeeaeees 13
IMICTOESIIULULA ..ottt ettt et ettt ettt ettt et st e e et enae e 14
SUDMICTOCSTIUTUTA. ...ttt ettt ettt ettt st e b 16
Nanoestrutura € SUbNANOESIIUTUTA .....cc.eeiiuiiiiiiiieiie et 16
3.5 Propriedades Mecdnicas do Tecido OSSO ..............oowomwoveoeeeoreeeeeereerereeeenas 19
3.6 Meétodos Quantitativos para diagnostico em 0SSO0...............ccceeceeeceeeeeerceranneenns, 22
Densitometria 05sea - BMD ......cccooiiiiiiiiiiiiiiieceeeeee e 22
Tomografia computadorizada quantitativa - QCT .......ccccvvveviieeiiieeieeeeeeeee e 25
Ultrassom Quantitativo — QUS ..........ooiiiiiiii e 26
3.7 Reflexdo de UltFraSSOM............cccoocouiicuiiiieiiieieeie et 27
Materiais e Métodos 28
Bod APIOSIFAS ..ot e e e e e e et e e e et e e e etaaaeeenes 28
4.2 Tomografia Computadorizada Quantitativa das Amostras ................c....c........ 29
4.3 Montagens eXPeriMeENIALS ..............ccceieueeieueeeaieeeeeeeesiee e et eeaee e s e eaee e 30
Montagem para aquisi¢ao dos sinais para estima¢ao do IRC..........ccccceceevieiennene. 30
4.4 Medicdo dos parametros UltraSSONICOS............c...ccoueeveeeeecieeiiieeeiieeeiee e, 33
4.5 Montagem Experimental para Aquisi¢do dos Sinais para Imagens Acusticas .. 34
4.6 Comparagdo dos valores das imagens paramétricas de US e QCT .................. 39

viii



IMAGEIM INTCITA . .ccuviiieiieeciee e etee et e e ae e et eeeebeeenaaeeennaeennnes 39

SEQUENCIAS TAATATS. ...euveeerieiieeiiieiie et eiee ettt te ettt e e steesbe et e ebeesseesnbeessaeenseennns 39
Sequencias CIrCUNTETENCIAIS. ......ccuveeieeriieeiierie ettt eee ettt s ae b 41
ANAlise EStatiStiCa.....uueivniiniiisiiiiiiiiisiineiininsnicseisnncssesssssesssssssnsssesssssesssssssnes 43
Resultados do parametro IRC........uicinveiciivercnsercssnncsssescssssssssssssssssssssasssssasssnes 44
Resultados das comparacdes das imagens acusticas e de QCT ............cceeeuuen. 52
7.1 Correla¢do da imagem iNteIra .................cccoevieiieeiiiaiieiieeieee e 52

7.2 Comparagado dos valores paramétricos radiais das imagens de US com QCT. 62

7.3 Comparagado dos valores paramétricos em elipses das imagens de US com QCT

70

DISCUSSA0 ceuveerureesuensnensunnssnncsannssnncssnessnssssesssnssssesssassssesssnssssssssassssesssnssssesssassssessasses 76
CONCIUSAQ ccoeenreererisneiiineecssanecsneessntessseesssseessssessssseessssessssssssssssssssssssssasssssnsssnss 86
Producao cientifica do presente trabalhio..........cccoveicrcercsseicssnnicssnnccssanessancssnes 87
Referéncias BiDHOGIraficas ........cocceviiiveinnicnsnrnninssnicsncssnissnsssssssssssssssssssssssssasens 88
ANECXO 1 aueeneiiirieiinnsniiinensnecsnisssessecssseessnssssessssesssesssassssssssassssesssssssassssassssesssssssaass 92
ANICXO0 2 wueeernneissnnecsssnecssseeesssnecssssecssseessssssssssnsssssesssssssssssessssssssssssssssssssssasssssssssssssss 96
ANCXO0 3 aeceenriiiiinneiisnnecisnnecsssnesssssecssseessssnsssssnessssassssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasns 99
ATNCXO 4 cuccneeeiriernnninensenssnecssessssecssnssssesssessssesssessssssssesssasssssssssssssesssssssassssassssasssns 110

iX



ndice de Figuras:

Figura 3-1: Osteoclasto no centro da imagem e seus polinticleos. Disponivel em:

http://www.medicalsciencenavigator.com/human-body-tissues/bone-live-and-dynamic.

Figura 3-2: Sistema de Havers ou 6steon - Estrutura cilindrica formadora de osso com um
canal central, onde se encontram as estruturas vasculo-nervosas. Disponivel em:

https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/20/Osteon.jpg........cceeevveruveeveanen. 14

Figura 3-3: Cristais de hidroxiapatita. Disponivel em: http://blog.drwile.com/?p=3656.

Figura 3-4: Fibras de colageno tipo I em microscopio eletrdnico. Disponivel em:

http://remf.dartmouth.edu/images/mammalianLungTEM/source/11.html..................... 18

Figura 3-5: Curva de estresse-deformacao com as regioes de deformacdo eldstica e

pléstica. B ¢ o ponto de cessao e C € o ponto de falha final...........c..coccovereiiiniinnnnn. 20

Figura 3-6: Exemplo de grafico gerado em exame de BMD. O ponto em vermelho ¢ a
localiza¢dao do ntimero estimado, T ¢ a diferenca entre o valor do paciente e a média de
densidade esperada para um adulto jovem sadio, e Z ¢ comparado ao valor esperado
conforme género e idade. De: ISCD Bone Densitometry Clinician Course. Lecture 5

(2008). .ottt ettt 24
Figura 4-1: obtencdo da amostra de osso cortical bovino em formato cilindrico........... 28

Figura 4-2: Imagem sagital de amostra de osso mostrando (linha verde horizontal) a altura

do corte, mais superficial possivel, da face de aquisicao dos sinais de pulso eco.......... 29

Figura 4-3: Exemplo de imagem de QCT de camada de osso dividida em quatro
quadrantes. As janelas quadradas sdo as regides onde foram estimadas as densidades

médias (em HU). Os sinais de US foram adquiridos das mesmas regides...................... 30

Figura 4-4: Mapeamento do campo acustico do transdutor de 5 MHz usado nos

experimentos. A distancia entre cada ponto € de 0,174 mm. .........coceeviriininnenienennne. 31



Figura 4-5: Montagem experimental ilustrando o gerador de pulso (A) que excita o

transdutor de 5 MHz (B). A amostra de osso (C) imersa em tanque com agua destilada

(D). Osciloscopio (E) e microcomputador (F).......ccceeevieiieniieiiiniiciecieeeeee e 32
Figura 4-6 Exemplo de sinal pulso eco advindo da face do 08S0........cccccvveveuveeerreenenn. 32
Figura 4-7: sinal de referéncia adquirido de uma placa refletora de aco........................ 33

Figura 4-8: Exemplo da Func¢do de Transferéncia da Reflexdo na banda passante do

transdutor a qual, quando integrada, gera 0 IRC. ........cccoeoviiiiiiiiiiiieieeeeeeeee, 34

Figura 4-9: A - gerador de sinais,; B - osciloscopio,; C - transdutor modelo V326,
Olympus® NDT Inc.; D — Microcomputador. As setas vermelhas indicam a dire¢ao do

mMovimento dos MOLOTES A€ PASSO. ...eerueeerieriieeiieriieetterite et etteeteeieeereeteeeeeebeeseeeeneeas 35

Figura 4-10: Exemplo de imagem formada por varredura de US usando valores de minimo
e maximo do sinal RF ao centro (A) e o mesmo osso em QCT (B). O anel em torno do

0sso € um suporte de poliacetal para fixagao do 0SSO. ...ccveeeecvvierciieeeiieeeiee e 36

Figura 4-11: Imagens A e B obtidas por US e QCT respectivamente, de uma mesma
amostra de osso interpoladas e alinhadas. A mancha branca a esquerda da imagem A ¢
um pedago do arco de PVC presente na Figura 4-10. O artefato ndo influenciou o

alinhamento das TMAZENS. ......ccveieriieiiiie ettt eee e e e sre e e saeeeeaeeesaeessaeesseeesnseeas 37

Figura 4-12: Exemplo de imagem de US: A - as linhas usadas para segmentagao; linha
vermelha localizando dois pontos nas bordas do osso e linha laranja localizando quatro
pontos nas bordas externas e internas do osso. B - Segmentagao gerada para determinar a

area de interesse das imagens de US e QCT da mesma amostra de 0sso....................... 38

Figura 4-13: (A) Exemplo de imagem original de QCT e (B) a mesma imagem apds a
substitui¢ao dos pontos pelos valores médios da area de mesmo didmetro do feixe de US

€ JA SEZMENLAAA. ... .veieiiieeeiie ettt ee e et e e st e e e st e e e b e e e tbeeesaeeebaeeeaeeennreens 39

Figura 4-14: Exemplo de selecdo de uma linha em um corte radial ao osso. No alto, a
esquerda a sele¢do na imagem de US e a direita no QCT. Embaixo os valores paramétricos
representados por pontos e a linha vermelha, a regressao linear das imagens de US e QCT

TESPECLIVAINIEIITC. ..e.vviieiiieeieieeeiteeesiteeetteestteeesaeessseeessseeessseeessseeesseeansseessseessseeessseesnnses 40

xi



Figura 4-15: Cada ponto da curva corresponde a um valor do coeficiente angular da

regressao linear obtidos por cortes radiais de imagem de US € QCT. ........cccceevervennnnn. 41

Figura 4-16: Exemplo de elipses em linhas vermelhas formada a partir do contorno
interno (A) e do contorno externo (B) da segmentacdo da imagem de osso. Pontos
destacados, em vermelho, sdo artefatos gerados na aquisi¢ao dos sinais e foram excluidos

manualmente apos SEZMENTACAO. ......ccueeeuieriieeieeriieeieertieeteeteeeteereesseeesseessseeseesseeenseas 41

Figura 4-17: A gravura A em linha preta mostra as elipses interna e externa como limites
das elipses concéntricas com os valores dos parametros de US e QCT. A elipse vermelha
¢ do formato da elipse interna enquanto a elipse azul possui o formato da elipse externa.
Gravura B exemplifica os valores paramétricos das duas imagens nas posi¢des da linha

da elipse azul da gravura A. Em linha preta os valores de US e em vermelho, QCT. ... 42

Figura 6-1: valores de IRC e QCT correspondentes a vinte posi¢des da amostra de 0sso

1A em escala normalizada. Esta amostra obteve um valor de R =0,86.........ccccc........... 44

Figura 6-2: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 1B em escala normalizada. A
correlagdo entre os valores de IRC e QCT foi de R=0,14. E possivel observar uma
mudanga brusca entre as sequencias de cinco pontos obtidas entre os dois primeiros

QUAATANEES. ...eeeeteeeieieeiieeeieeeeite e st e e et e e steeestteeetaeeesaeessseeesssseessseeessseeensseeensseeesseennseeas 44

Figura 6-3: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 1C em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,51, . .ccoouuiiiiiiiiiiiiieiiieeee e 45

Figura 6-4: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 2A em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,33, ... 45

Figura 6-5: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 2B em escala normalizada.
Figura mostra a similaridade da formacao de platds nas amostras a cada cinco pontos de
acordo com as caracteristicas da aquisicdo dos sinais. Esta amostra obteve um valor de R

0,03 e et ettt 46

Figura 6-6: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 2C em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,02, ....ccccuvviiiiiiiiiiiieiiieeeeeeeeeieeeeeeee e 46

xii



Figura 6-7: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 3A em escala normalizada.
Os valores de IRC sofrem uma maior flutuagio entre os 15 primeiros pontos e aumentam
repentinamente nos Ultimos 5 pontos acompanhando o aumento de densidade. Esta

amostra obteve um valor de R = 0,76.......cccooouiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeee 47

Figura 6-8: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 3B em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,74, ....ccuumiiiiiiiiiiieeieeeee e 47

Figura 6-9: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 3C em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,38 ...cccevriieiiiiiiiiieee e 48

Figura 6-10: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 4A em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,60. ..........ooovviiiiiiiiiiiiieeiieeeeeeeeeeeeee e 48

Figura 6-11: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 4B em escala normalizada.
Mesmo com uma correlagdo fraca, R = 0,01, os valores demonstram curvas similares
entre as sequencias de cinco pontos do 6 ao 10 e do 11 ao 15 onde as posigdes de aquisi¢ao

dO SINAL SAO PIOXIMAS. ..eeeuvieiiieeiieeiieeitieeieeiee et et et eerateeae e teesabeesbeesnbeeseesnseesseesnseenenas 49

Figura 6-12: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 4C em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,63, ......c..ovvvviiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeee e 49

Figura 6-13: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 5A em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,19, . .ccccumiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeaa 50

Figura 6-14: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 5C em escala normalizada.

Esta amostra obteve um valor de R = 0,48, .......evvrieiiiiiiiiiee e 50

Figura 7-1: Amostra 1A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média de QCT em
areas circulares de didmetro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -

Gradiente a partir da imagem de QCT. ......c.oooiiiiiiiiieieeeee e 53

Figura 7-2: Imagens da amostra 1C. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em didmetro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -
Gradiente a partir da imagem de QCT. ......c.ooooiiiiiiiiieieeeee e 54

xiil



Figura 7-3: Imagens da amostra 2A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em diametro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -

Gradiente a partir da imagem de QCT. ......c.oooiieiiiiiieieeeeee e 55

Figura 7-4: Imagens da amostra 2B. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em didmetro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -
Gradiente a partir da imagem de QCT. ......c.ooooiieiiiiiieieeeee e 56

Figura 7-5: Imagens da amostra 2C. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em didmetro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -
Gradiente a partir da imagem de QCT. .......oooiiieiiiiceee e 57

Figura 7-6: Imagens da amostra 3A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em diametro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -

Gradiente a partir da imagem de QCT. .......oooiiieiiiiceee e 58

Figura 7-7: Imagens da amostra 4A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em diametro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -
Gradiente a partir da imagem de QCT. ......c.oooiieiiiiiieieeeeee e 59

Figura 7-8: Imagens da amostra 4B. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em didmetro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -
Gradiente a partir da imagem de QCT. ......c.oooiieiiiiiieieeeeee e 60

Figura 7-9: Imagens da amostra 4C. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média
dos valores de QCT em didmetro de 2mm; C — Gradiente a partir da imagem de US; D -
Gradiente a partir da imagem de QCT. .......oooviiiiiieceee e 61

Figura 7-10: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens originais (A) e do gradiente (B) de US E QCT do osso
LA L et h et b bt h bbbt et et h e bt n bt e st 63

Figura 7-11: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 1C. A — imagens originais; ¢ B
— imagens do gradiente. As falhas nas curvas sdo referentes as linhas radiais rejeitadas

por possuirem menos de VINLE PONLOS. .....eeevreeriureerireeerieeerieeesteeessreeessseeessseesssseesssseenns 64

X1V



Figura 7-12: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 2A. A — imagens originais; ¢ B
—imagens do gradiente. Os picos representam linhas radiais com baixo niimero de pontos,

levando a valores de coeficiente angular Maiores. .........cccueeevveervieeeiieeriee e 65

Figura 7-13: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 2B. A — imagens originais; ¢ B

—1MAgENS dO GradiCNte. .......eeiuieriiieiieiie et et 66

Figura 7-14: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 2C. A — imagens originais; ¢ B

—1MAgENS dO GradiCNte. .......eoiuieriiieiieiie ettt et 67

Figura 7-15: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 3A. A — imagens originais; ¢ B

—1MAZENS dO GLAAIENLEC. ....cecuviieiiieeiieeciee et e et et e eee e et e e e teeesbeeeenreeessseeesaseeensseennns 67

Figura 7-16: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 4A. A — imagens originais; ¢ B

—1MAZENS dO GLAAIENLEC. ....eecuvrieiiieecieeecieeectee et e et e e ee e et e e et e e sbeeessbeeessbeeessseeensseennns 68

Figura 7-17: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 4B. A — imagens originais; ¢ B

—1MAagens dO Gradiente. .........cocuirieriiiiiiieiee e e 68

Figura 7-18: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos
radialmente alinhados as imagens de US E QCT do osso 4C. A — imagens originais; ¢ B

—1MAagens dO Gradiente. .........cocuirieiiiiiiiieieetere e 69

Figura 7-19: Osso 1A. Correlagdo dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estao os valores das elipses de formato interior € em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........cccceeevveeveeneen. 71

Figura 7-20: Osso 1C. Correlagdo dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........ccccceevveeeeveeneen. 71

XV



Figura 7-21: Osso 2A. Correlagao dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........ccccceeevvenieenennen. 72

Figura 7-22: Osso 2B. Correlagdo dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estdo os valores das elipses de formato interior € em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........ccccceeevvenirenennen. 72

Figura 7-23: Osso 2C. Correlagao dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estdo os valores das elipses de formato interior € em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........cccceeecvveenveeneen. 73

Figura 7-24: Osso 3A. Correlagdo dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........cccceeecvveenveeneen. 73

Figura 7-25: Osso 4A. Correlagao dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........ccccceeevenieenennen. 74

Figura 7-26: Osso 4B. Correlagao dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estao os valores das elipses de formato interior € em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........ccccceeevvenirenennen. 74

Figura 7-27: Osso 4C. Correlagao dos valores de QCT e US para todas as elipses. Em
vermelho estdo os valores das elipses de formato interior € em preto, as elipses de formato

exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente. ...........ccceoevveeeveeneen. 75

xXvi



1 Introducao

O aumento da expectativa de vida, envelhecimento e descondicionamento fisico
da populagdo trazem a fragilizag¢do do tecido 6sseo com consequente aumento do risco de
queda do individuo pelas alteragdes visuais, vestibulares, sistema nervoso e controle da
pressdo arterial (WARRINER et al., 2011). Esta combinacao € responsavel pelo aumento

das fraturas relacionadas as atividades da vida diéria e queda da prépria altura.

As propriedades fisicas do tecido 6sseo sdo dependentes de sua satide, que pode
ser comprometida por diversas doencas e pelo processo de envelhecimento que evolui
com a deplecdo dos hormoénios sexuais, em ambos os sexos. Tanto a testosterona no
homem, quanto o estrogénio nas mulheres, sao importantes moduladores da reabsorcao
o0ssea. O envelhecimento e doencas como osteogénese imperfeita, osteomaldcia,
osteoporose, doenca de Paget e metastases dsseas podem gerar risco de fratura sem que

haja sinais ou sintomas prévios que alertem para um tratamento preventivo.

Dentre as doencas 0sseas, a mais comum ¢ a osteoporose. O envelhecimento € o
principal fator etioldgico desta doenga, dentre outras condi¢des como asma, doengas
hepaticas, sindrome de Cushing, distirbios nutricionais e tratamentos prolongados com
corticosteroides, anticonvulsivantes ou anticoagulantes (MILLER, 2012). A osteoporose
¢ uma condicao multifatorial que se caracteriza por mudangas na microarquitetura 6ssea
e perda de massa Ossea, tanto no osso cortical, quanto no trabecular. Isso causa
enfraquecimento dos tecidos 0sseos tornando-os mais suscetiveis a fraturas, que passam
a ser causadas por traumas de baixo impacto. Estas fraturas causam deficiéncia,
morbidade e mortalidade, além de danos psicoldgicos e financeiros a individuos e
sociedade. Apenas nos Estados Unidos, mais de 2 milhdes de fraturas associadas a
osteoporose foram contabilizadas no ano de 2005 a um custo de U$17 bilhdes. Com o

crescimento da populacdo idosa, a estimativa ¢ que o numero de fraturas chegue a 3
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milhdes até 2025 (BURGE et al., 2007). Segundo o relatério anual de 2014 da National
Osteoporosis Foundation, no ano de 2013, 10,2 milhdes de adultos estadunidenses tém
osteoporose e outros 43,4 milhdes possuem baixa massa dssea. Nestes nimeros, estdo
incluidos 50% de toda a populagdo acima de 50 anos, os quais possuem risco de fraturas

associadas a fraqueza Ossea.

O diagndstico da osteoporose se da pela medicdo da perda de densidade Ossea,
que pode ser detectada por exames laboratoriais, radiografia convencional, densitometria
Ossea — bone mineral density (BMD), tomografia quantitativa computadorizada —
quantitative computed tomography (QCT) e ultrassonografia quantitativa — guantitative
ultrasound (QUS). A BMD ¢ atualmente a técnica mais usada e padrao-ouro na avaliagdo
da qualidade do tecido 6sseo e diagnostico de osteoporose, gracas a precisdo conseguida
na estimativa da densidade 6ssea, ao relativo baixo custo e a baixa exposicao a radiagdo
quando comparada com a tomografia computadorizada (HODGSON et al., 2003).

O QUS tem sido objeto de estudos para a analise e desenvolvimento de métodos
de diagnostico de doencas acometendo o tecido 6sseo (GUGLIELMI et al., 2010).
Algumas técnicas de QUS atualmente ja sdo utilizaveis clinicamente em regides de ossos
trabeculares que possuam pouca superposi¢do de tecidos moles, como, por exemplo, o
calcaneo. Entretanto, apesar de apresentar alta correlagdo com a BMD, o QUS ainda nao
¢ capaz de diagnosticar osteoporose com a mesma exatidao (LAUGIER, 2008) e possui
limitagdes quanto as regidoes do corpo em que pode ser aplicado. A vantagem do QUS em
relacdo a BMD consiste na medi¢ao direta de propriedades mecanicas osseas relevantes
na caracterizacao da fragilidade e risco de fratura, complementando as informag¢des do
diagnostico por BMD, que fornece apenas a densidade, indiretamente relacionada a
fragilidade (HAKULINEN et al., 2004). Enquanto técnicas que empregam raios X, como

a BMD, oferecem apenas um parametro relacionado ao coeficiente de absor¢ao, o QUS
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pode produzir uma série de diferentes parametros gerados pela interacdo do ultrassom

com os materiais (FLOTER et al., 2011).

A propagacao do ultrassom pelo meio ¢ dependente da composigdo e arquitetura
do material (NJEH et al., 2001). Os métodos de QUS mais estudados e utilizados
clinicamente exploram o osso trabecular por compor importantes sitios suscetiveis as

fraturas secundarias a osteoporose.

A importancia de se avaliar o osso cortical ganha relevancia, uma vez que este
constitui 80% de todo o esqueleto, esta presente em todos os 0ssos € suporta a maior parte
da carga exercida no corpo. Além disto, o osso cortical ¢ também afetado por doencas
debilitantes do tecido 6sseo como a osteoporose € osteomalédcia (SASSO et al., 2008) e
lesdes diversas como fraturas e contusoes. Fraturas de colo de fémur estdo relacionadas a

um afinamento ¢ menor densidade do osso cortical no sitio da lesao (YANG et al., 2013).

O osso cortical possui uma alta densidade e arquitetura compacta que o torna
menos atrativo de ser explorado quando comparado ao osso trabecular. No meio in vivo,
0 osso cortical ¢ circundado por tecidos menos densos e, portanto, com menor impedancia
acustica, que forma uma interface de grande reflexdo no meio bioldgico. A exploragdo
das propriedades de reflexdo do osso cortical pode ser util na investigacdo de sua
composicao e, consequentemente, preditivo de suas propriedades mecanicas. O objetivo
principal do presente trabalho ¢ estudar a relagao entre densidade 6ssea e US por meio de

reflexao ultrassonica. Objetivos especificos:

. Avaliar a capacidade do parametro coeficiente de reflexdo integrado - IRC
(Integrated Reflection Coeficient) para caracterizar a densidade 6ssea.
o Desenvolver e implementar um método de US em modo-C para o estudo de

pequenas variagdes na densidade do osso cortical.



2 Estado da Arte

A exploracdo do tecido 6sseo por QUS teve inicio no fim da década de 1950,
quando se mostrou como um meio promissor de investiga¢do, porém, apesar de inumeros
avangos na compreensdo e no desenvolvimento de técnicas de abordagem, ainda nao

apresenta aplicabilidade confidvel como as técnicas que se utilizam de raios X.

O Ultrassom Quantitativo ¢ um método livre de radiacdo ionizante e pode ser
usado para avaliag¢ao do tecido 6sseo. O QUS se utiliza da emissao de pulsos ultrassonicos
que interagem com o tecido-alvo, onde parte de sua energia ¢ absorvida e parte se
propaga, sendo refletida ou refratada. Essas ondas sao entdo captadas e usadas como base

para o calculo de pardmetros para caracterizagao dos tecidos (LAUGIER, 2006).

Toda superficie de osso ¢ formada por uma camada cortical de espessura varidvel
de constituicdo compacta e ndo homogénea, de propriedades mecanicas dependentes do
seu grau de mineralizacdo, densidade, porosidade e organizacdo. Apesar de a avaliagdo
Ossea mais usual ainda ser relativa a densidade, as propriedades mecanicas variam entre
os diferentes o0ssos e mesmo entre diferentes regides do mesmo osso. Quando
investigados por técnicas ultrassonicas, ossos corticais de tibia, fémur e umero de
individuos distintos demonstraram diferentes propriedades mecanicas mesmo quando

possuiam mesma densidade (Rho, 1995).

Diversas técnicas para explorar as propriedades do osso por meio da propagagao
ultrassonica t€m sido desenvolvidas com montagens experimentais que utilizam um ou
mais transdutores em distintas configuragdes. Trés técnicas se destacam pela
possibilidade de aplicagdo in vivo: transmissdo axial, transmissao-recepgao e reflexdo. O
primeiro parametro a ser empregado para investigar o osso cortical foi a velocidade de

propagacao (speed of sound - SOS) por transmissao axial, onde dois transdutores sao
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empregados, sendo um emissor e outro receptor paralelos entre si e perpendiculares ao
0sso0. Nesta técnica, a propagagdo ultrassonica, que ocorre pela superficie do osso a ser
estudada localizada entre os transdutores, se altera conforme a diminuigdo da densidade
ou solug¢do de continuidade da superficie dssea, e foi primeiramente empregada na
avaliagdo e evolu¢do de fraturas. Posteriormente, propriedades como densidade,
espessura e drea corticais puderam ser estudadas pela técnica (SIEVANEN et al., 2001).
As técnicas de transmissdo-recep¢do utilizam um transdutor emissor e outro receptor,
localizado apds o material alvo. Comumente, estimam-se pardmetros relacionados as
propriedades de velocidade de propagacdo e de atenuagdo ultrassonica do material
(MILLER, 2012). O uso de técnicas de estudo do retroespalhamento ou reflexdo
ultrassOnica quantitativa consiste no uso de um Unico transdutor emissor-receptor para

adquirir o sinal retroespalhado.

As técnicas de reflexdo j4 se mostraram capazes de explorar propriedades
mecanicas dos ossos (LAUGIER, 2002).Todavia, permanecem em um estado inicial de
desenvolvimento e at¢é o momento ndo apresentam aplicacdo clinica. A técnica de
retroespalhamento ultrassdnico foi muito aplicada para estudo do osso trabecular, o qual
possui uma arquitetura complexa e estruturada conforme as linhas de tensao e carga sobre
o tecido. A diferenga de impedancia acustica entre as trabéculas Osseas e a medula
intercalada entre os espagos, rica em cé¢lulas hematopoiéticas e gordura, causa
consideravel espalhamento ultrassonico. Este espalhamento nas interfaces osso/medula
se comporta como em espalhadores esféricos e pode ser modelado teoricamente (FARAN

JR, 1951).

Algumas caracteristicas deste espalhamento como a quantidade de trabéculas, seu
espacamento e periodicidade (ROSA et al., 2011) podem ser exploradas, porém sdo os

parametros relacionados a energia retroespalhada que demonstram mais utilidade.
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Parametros para estimar a energia retroespalhada em osso, como o AIB — Apparent
Ultrasound Backscatter, ¢ o BUB — Broadband Ultrasound Backscatter, se mostraram
capazes de estimar propriedades como densidade dssea, espessura das trabéculas e risco
de fraturas (HOFFMEISTER et al., 2008; WEAR; GARRA, 1998). A diferenga do AIB
para o BUB estd em sua simplicidade, uma vez que ndo inclui corre¢des relativas a
difracdo do feixe de US. O parametro AIB j4 demonstrou forte e média correlacdo com
BMD em frequéncia de 5 MHz e fraca correlacdo em frequéncia de IMHz em osso
trabecular de tibia bovina, utilizando frequéncias de 1 e 5 MHz (HOFFMEISTER et al.,
2006). Outros parametros podem ser adquiridos da estimacdo do AIB, como FSAB —
Frequency Slope Apparent Backscatter, e o TSAB - Time Slope Apparent Backscatter
(HOFFMEISTER et al., 2008), e boa correlagdo ¢ encontrada entre os pardmetros

ultrassonicos e 0 BMD e parametros mecanicos.

No entanto, o 0sso trabecular se localiza internamente nas extremidades dos 0ssos
longos e nos corpos vertebrais, e € revestido pelo osso cortical, mais denso e de espessura
variavel, conforme a regido (RYAN; WALKER, 2010). O sinal de pulso eco vindo das
distintas camadas de osso ¢ identificado e o sinal advindo da interface agua/osso cortical
¢ janelado e processado a parte do sinal retroespalhado pelas trabéculas recobertas pelo
cortical. O IRC — Integrated Reflection Coefficient ¢ medido da mesma forma que o AIB,
porém obtido a partir da primeira parte do eco retroespalhado que advém da interface do
0sso. O parametro IRC se mostra util para estudar sinal de reflexdo da cartilagem
articular, em geral, com frequéncias mais altas para tecidos de fina espessura. Parametros
de coeficiente de reflexao ultrassonica da cartilagem articular e do osso subcondral podem
ter relagdo com achados histomorfologicos de variados graus de osteoartrite (NIU ef al.,
2012). Foi percebida uma diminuigdo dos valores do coeficiente de reflexao da cartilagem

e aumento do coeficiente de reflexdo com o crescimento do grau de osteoartrite,
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condizente com o aumento de densidade local gerado pela esclerose 6ssea que ocorre
como tentativa do organismo em se regenerar. Quando degradada quimicamente com
enzimas, nota-se uma alteragdo dos valores dos pardmetros na reflexdo da cartilagem,
mas ndo nos valores referentes ao osso subcondral, j& que a degradagao foi induzida e ndao

natural (SAARAKKALA et al., 2011).

Hakulinen et al. (et al 2004) estimaram os parametros BUB e IRC, além dos
parametros obtidos por transmissdo-recep¢ao SoS e nBUA - Normalized Broadband
Ultrasound Attenuation e compararam com parametros mecanicas ¢ BMD de osso
trabecular bovino. Nesse experimento, IRC obteve a melhor correlagdo com BMD (r =
0,92) enquanto o segundo melhor foi SoS com r = 0,79. O parametro SoS obteve a maior
correlacdo com os parametros mecanicos (0,87 < r < 0,90), ainda melhor que o BMD
(0,84 <r<0,89); e IRC, BUB e nBUA obtiveram, respectivamente, 0,81 <r < 0,85, 0,32

<r<0,40,¢e-0,36 <r<-0,27.

Kotha et al. (et al2008) utilizaram BMU em uma frequéncia de 50 MHz para
estimarem a impedancia acustica de osso cortical bovino pelo sinal de reflexdo. Parte das
amostras foram desmineralizadas em solucao fluoridrica de forma que perdessem de 21%
a35% do calcio. O parametro de reflexdo US obteve forte correlacdo com as propriedades
mecanicas. Altas frequéncias apresentam a vantagem de ter uma maior resolugdo, porém
sao muito atenuadas pelos tecidos moles sobrepostos aos ossos, dificultando uma

aplicagao in vivo.

Parece haver uma dependéncia da frequéncia utilizada na relag@o entre parametros
ultrassonicos e propriedades mecénicas e estruturais do osso. Karjalainen et al.
(KARJALAINEN et al., 2009)et al estimaram parametros de retroespalhamento e

reflexdo em osso trabecular e correlacionaram com propriedades fisicas e estruturais
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usando frequéncias entre 1 e 5 MHz. As frequéncias de 1 a 3,5 MHz obtiveram boa
associacdo com parametros estruturais e mecanicos do osso, enquanto, em SMHz, houve
maior relagdo com a composi¢do da matriz dssea. Entre os parametros, o IRC demonstrou
a maior correlagdo com a resisténcia total do osso e espessura das trabéculas, enquanto
BUB se destacou em correlagdo com o espagamento trabecular e quantidade de coldgeno

na matriz ossea.

Embora alguns trabalhos ja tenham explorado as propriedades reflexivas do osso
cortical, o formato irregular do osso ¢ sempre fonte de incerteza. A exploragdo da regido
cortical do osso em uma visdo axial permitiria descobrir a relacdo de densidade e
propriedades mecanicas do osso cortical em relagdo a suas camadas interiores. O presente
trabalho visa contribuir para a compreensao das propriedades refletivas do osso cortical

e o potencial para sua caracterizacao a partir de sinais ultrassonicos.



3 Fundamentos Teoricos

3.1 Fisiologia do Osso

O osso ¢ um tecido conectivo extremamente especializado encontrado apenas nos
animais vertebrados, constituindo o esqueleto. A sua formagdo ¢ regulada por
mecanismos centrais ¢ locais que o mantém em constante remodelagdo (BAYLISS;
MAHONEY; MONK, 2012). Estes processos sao executados pelas atividades das células
que o compdem, formando e degradando a matriz 6ssea em resposta a processos

fisiologicos e biomecanicos.
Suas principais fungdes sao:

Hematopoiese — o osso trabecular dos ossos longos abriga células mesenquimais

que se diferenciam em precursoras de todas as células sanguineas.

Locomogdo — formada por uma estrutura leve que combina forga e rigidez com
certo grau de elasticidade e boa resisténcia a forgas compressivas e cisalhantes, que
promovem protecdo de drgaos internos, suporte e forma ao corpo, movimento junto com
o sistema miotendinoso e articular, transferindo for¢a e gerando movimento entre os

segmentos.

Metabdlica — o tecido dsseo possui 85% do fosforo e 99% de todo o célcio do
corpo, armazena ¢ libera estes componentes conforme a necessidade do corpo. Este
também regula o pH corpdreo ao liberar carbonatos e fosfatos em situagdes de acidose
(BOIVIN; MEUNIER, 2003).

3.2 Componentes celulares do osso

O osso ¢ composto por células e uma matriz extracelular produzida e organizada

em lamelas concéntricas de osso. Trés diferentes células: osteoblastos, osteoclastos e

osteocitos, sao as responsaveis pela producao, manutengao e remodelamento 6sseo.



Osteoblastos

Célula mononuclear, formadora de osso, derivada das células-tronco
mesenquimais pluripotentes. Sua fungao ¢ tanto produzir a matriz organica formada por
colageno tipo I, proteoglicanas e glicoproteinas, quanto a matriz inorganica. Os
osteoblastos produzem primeiramente um arcabouco organico das lamelas O0sseas para,
em seguida, gerar os cristais de hidroxiapatita que compdem a matriz mineralizada,

completando um processo de maturagdo 6ssea que leva em torno de 10 dias em humanos.

Osteocitos

ApO6s a producdo e mineralizagdo do 0sso em seu entorno, os osteoblastos ficam
encarcerados pela matriz circundante; seu citoplasma, entdo, assume um formato
estrelado, e passam a ser denominados ostedcitos. Em um osso maduro, os ostedcitos sao

dez vezes mais numerosos que os osteoblastos.

Para transpassar pela barreira da matriz 0ssea, os ostedcitos se conectam por
extensoes citoplasmaticas em uma rede de canaliculos, por onde recebem nutrientes e

trocam sinalizadores quimicos (BILEZIKIAN; RAISZ; MARTIN, 2008).

Os ostedcitos agem como mecanosensores, convertendo estimulos mecanicos em
sinais quimicos (KLEIN-NULEND et al., 1995). Estes sinalizadores (6xido nitrico e
prostaglandinas) sdo reconhecidamente importantes na regulacdo de atividade

osteoclastos/osteoblastos, equilibrando a producdo e degradagcdo da matriz dssea.

Osteoclastos

Os osteoclastos sdo grandes células polinucleadas derivadas de progenitoras
hematopoiéticas mononucleadas presentes na medula 6ssea que se unem para formar os

osteoclastos multinucleados quando entram em contato com o tecido 6sseo. Sua fungao ¢é
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a degradacdo da matriz 6ssea. Sua membrana plasmatica possui duas regides
especializadas (TEITELBAUM, 2000): uma pregueada e outra lisa. A area pregueada ¢
onde ocorre a reabsor¢do propriamente dita, onde hd uma grande concentragdo de
vesiculas lisossomais e mitocondrias. A regido lisa encontra-se ao redor da regido
pregueada, € rica em microfilamentos e organelas livres, e age como ponto de fixacdo da
célula na superficie 6ssea. Originalmente, as células hematopoiéticas mononucleadas
sinalizadas migram pelos vasos sanguineos. Chegando a regido emissora dos fatores,

estas células se fundem, dando origem aos osteoclastos (Figura 3-1).

Figura 3-1: Osteoclasto no centro da imagem e seus polintcleos. Disponivel
em: http://www.medicalsciencenavigator.com/human-body-tissues/bone-live-and-

dynamic.

3.3 Atividade Celular, Adaptabilidade e Maturacio Ossea

No fim do século XIX, Julius Wolff descreveu o que ficou conhecido como lei de
Wolff, na qual afirma que o tecido dsseo estd em constante modificacdo, tanto em sua
arquitetura interna quanto em seu formato externo, em funcdo das cargas a que ¢
submetido. Se houver um aumento de estresse mecanico, o tecido se adapta remodelando
sua estrutura, torna-se mais resistente, aumentando a densidade e espessura de seu cortex

e trabéculas. Em compensacao, com a diminuicao do estresse, ocorre o inverso, gerando
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ossos mais finos, o que também traz vantagem, pois exigem menor suporte metabolico de

manutengdo gerando economia energética ao organismo.

Variacdes de atividade celular 6ssea ocorrem de acordo com a idade do individuo,
devido ao ciclo de maturagao 6ssea e seu declinio. Nas duas primeiras décadas de vida, a
atividade das células formadoras de osso, osteoblastos e ostedcitos, ¢ maior do que as
liticas (osteoclastos), visto que ocorre o desenvolvimento do esqueleto. Nas trés décadas
seguintes, ha um equilibrio entre a producao e degradacao de parte do tecido, em continua

renovacao (OLSEN; REGINATO; WANG, 2000).

No osso cortical, a atividade dos osteoclastos forma lacunas com geometria conica
que serao posteriormente preenchidas, tornando-se um 6steon centralizado por um canal
de Harvers (a descri¢ao do osteon sera apresentada no proximo item). O resultado final €

um tecido mesclado por dsteons de diversas idades, tamanhos e orientagdes.

A partir da quinta década de vida, o processo de envelhecimento favorece
novamente ao desequilibrio, e a velocidade de producdo da matriz 6ssea ndo acompanha
o ritmo de degradag¢do, ocasionando uma diminui¢do da densidade e descontinuidade das
trabéculas 6sseas. Este processo define-se como osteopenia que, ao atingir niveis criticos

de fragilidade, ¢ denominada como osteoporose.

Essa perda continua e progressiva e a alteragao estrutural nao s6 aumentam o risco
de fraturas, como também dificultam sua consolidacdo. O combate a osteoporose se da
na prevencdo, aumentando a massa Ossea durante a juventude ou diminuindo

posteriormente a reabsor¢ao.

Entretanto, a complexidade e o equilibrio entre a formagdo e absor¢ao dssea sao

de dificil entendimento, uma vez que a ativacao dos osteoclastos ¢ feita principalmente
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por fatores liberados por osteoblastos ativos, e a reabsorcdo gerada pelos osteoclastos

libera, por sua vez, fatores estimulantes da proliferagdo e diferenciacao de osteoblastos.

3.4 Organizacio estrutural do osso

As propriedades mecanicas do 0sso sao consequéncia do material que o compde
e de suas organizagdes estruturais em diversos niveis dimensionais. Estes niveis

estruturais sao (RHO; KUHN-SPEARING; ZIOUPOS, 1998):

1- Macroestrutura: osso trabecular e cortical;

2- Microestrutura (10 a 500pm): ésteon e unidade trabecular;

3- Submicroestrutura (1 a 10pm): lamela;

4- Nanoestrutura e subnanoestrutura (< 0,5 a 1um): estruturas moleculares

minerais e organicas colagenosas € nao colagenosas.

Macroestrutura

A macroestrutura pode ser visivel a olho nu e ¢ diferenciada em osso cortical e
0sso trabecular ou esponjoso. Nos 0ssos longos, 0 0sso cortical se apresenta em toda sua
extensdo, sendo mais espesso na regido da haste: a diafise. A medida que se aproxima das
extremidades, ou epifises, o osso cortical se torna uma fina camada que reveste um
interior formado por osso trabecular, abundante nesta regido. Nos ossos chatos, a
distribuicao tem a aparéncia de um sanduiche, com camada de osso cortical em ambos os

lados envolvendo uma camada trabecular em toda a extensao.

Além da diferenca macroscopica evidente, o osso cortical ¢ formado por lamelas
cilindricas regulares, enquanto, no trabecular, as lamelas sdo sinuosas e irregulares.
O osso esponjoso ¢ formado por trabéculas e tecido mole preenchendo as

cavidades trabeculares. Suas propriedades mecanicas dependem da configuracdo da
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estrutura trabecular e do material que as formam assim como sua porosidade. As
propriedades mecanicas do osso cortical, por sua vez, sdo influenciadas pela porosidade,

nivel de mineralizagdo e organizagao de sua matriz sélida.

Microestrutura

A microestrutura 6ssea ¢ dada pela arquitetura organizada a partir das lamelas
Osseas. No osso cortical, essa arquitetura ¢ denominada sistema de Havers ou Osteon,
enquanto, no osso trabecular, essa arquitetura ¢ a trabécula. O sistema de Havers consiste
em um cilindro de anéis concéntricos de matriz dssea envolta de um canal central. Estes
cilindros tém cerca de 200 pm de didmetro e sdo formados de acordo com as cargas

exercidas no tecido, sendo naturalmente orientadas longitudinalmente em ossos longos.

O ¢6steon ¢ a unidade funcional onde estdo organizadas as células do tecido 6sseo.
Através desta estrutura o osso ¢ formado, reabsorvido e remodelado (BALTADZHIEV,

1994) (Figura 3-2).

Figura 3-2: Sistema de Havers ou dsteon - Estrutura cilindrica formadora de
0sso com um canal central, onde se encontram as estruturas vasculo-nervosas.

Disponivel em: https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/20/Osteon.jpg.
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No centro do cilindro, denominado de canal de Havers, desenvolvem-se o nervo
e vaso sanguineo. A nutri¢do dos ostedcitos encarcerados ocorre a partir do canal central
por canaliculos transversos chamados de canais de Volkmann, onde essas células se
comunicam por prolongamentos de seu citoplasma, de forma que as camadas lamelares
mais distantes estdo ndo mais do que 100 pm de distancia do vaso central. O limite externo
do osteons ¢ denominado linha cimentada e composta por uma matriz de
glicosaminoglicanas, que isola as estruturas entre os Osteons, ndo permitindo a

interconexao de vasos ou nervos.

O 6steon ndo ¢ uma estrutura permanente, pois surge em resposta a sinais e
estimulos que conduzem o ritmo de formagdo do osso, ainda ndo completamente
esclarecido. Sua atividade se d4 numa mesma ordem de fases: origem e organizagao,
ativagdo osteoclastica, reabsorc¢ao, recrutamento de osteoblastos, formacdo de matriz
Ossea e mineralizacdo, se extinguindo posteriormente. Essa atividade, embora lenta para
os padroes da fisiologia de outros 6rgaos, se mantém continua, sendo necessario de 4 a 5
anos para a remodelacao completa de uma dada superficie 6ssea (ASCENZI; BONUCCI;

BOCCIARELLI, 1965).

Outra forma de estrutura compativel com o sistema de Havers ¢ a formagao de
placas de matriz fibrosa mineralizada de 150 a 300 pm chamada osso plexiforme,

normalmente presente nas camadas mais externas de ossos longos.

Por fim, o osso trabecular ¢ feito por combinagdes de estruturas interconectadas de
trabéculas e placas de 50 a 300 um. As trabéculas também sdo arranjadas por lamelas
concéntricas, porém ndo possuem canais haversianos. A nutri¢ao do osso trabecular se da

por vasos originados na medula vermelha circundante a trabécula da periferia para o

15



centro. Desta forma, a nutricdo das lamelas mais centrais e distantes ndo ultrapassa os

150 um, sendo proxima a nutri¢ao de um Osteon.

Submicroestrutura

A lamela 6ssea ¢ um folheto de 3 a 7 um de espessura de matriz fibrosa de

colageno mineralizada. O osso pode ser classificado em lamelar e nao lamelar.

O o0sso ndo lamelar é o osso imaturo, encontrado no embrido, no recém-nascido,
no calo 0sseo e na regido da metafise chamada placa de crescimento. A presenca de 0sso
nao lamelar também se da em condigdes como tumores, osteogénese imperfeita e doenca

de Paget.

No osso lamelar, ou osso maduro, a formagdo da lamela ¢ geralmente feita com
as fibras de colageno organizadas paralelamente, que ¢ combinada em sobreposi¢des com
lamelas em orientagdes longitudinais e transversais entre si. No caso dos sistemas de
Havers, estas sobreposi¢des de lamelas assumem uma forma espiral em camadas ao redor

do canal central.

Nanoestrutura e subnanoestrutura

A nanoestrutura e subnanoestrutura 6ssea dizem respeito aos componentes basicos
da matriz 6ssea. Estes componentes sdo as macromoléculas de colageno de < 100 nm a
1 um, fibras ndo-colagenosas e os cristais, além da 4gua (BILEZIKIAN; RAISZ;

MARTIN, 2008).

As estruturas Osseas t€m diferentes propor¢des entre esses componentes €
diferentes formas de organizagdo estrutural entre elas, determinando, assim, suas
caracteristicas mecanicas as quais sao necessarias para os estresses mecanicos a que serao

submetidos (WEINER; WAGNER, 1998).
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Hidroxiapatita

Os cristais de hidroxiapatita - Caio(PO4)s(OH)2 - sdo a tinica estrutura mineral do
tecido Osseo. Impurezas na composicao destes cristais sao comuns, como
hidrogenofosfato, sodio, magnésio, citrato, carbonato e potdssio. A hidroxiapatita ¢
provavelmente o menor cristal biologico conhecido, possuindo formato de placa com
dimensdes médias de cerca de 50 x 25 x 3 nm. Os cristais sdo posicionados na matriz
organica paralelamente ao eixo longitudinal das fibras de coldgeno com um pequeno

espaco entre eles que os mantém discretos e descontinuos (Figura 3-3).

Figura 3-3: Cristais de hidroxiapatita. Disponivel em:

http://blog.drwile.com/?p=3656.

Fibras colagenosas e nao colagenosas

O coléageno tipo I é o componente predominante com 90 % da matriz organica
Ossea. Secretado pelos osteoblastos, o colageno tipo I € constituido por uma cadeia de trés
peptideos com 1000 aminoacidos cada, formando uma unica molécula em tripla-hélice
de aspecto cilindrico e didmetro que varia entre 1,5 a 300 nm. Fibras de colageno tipo I
(Figura 3-4) nunca aparecem isoladas, sendo dificil estimar propriedades mecénicas de

uma unica fibra.
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As fibras geralmente estdo unidas em matrizes, de diferentes padrdes de
organizagdo conforme o tecido constituido, assim, apresentando diferentes propriedades
mecanicas. No tecido 0sseo, as fibras de coldgeno tipo I se alinham paralelamente e

formam calhas onde se fixam os cristais de hidroxiapatita.

As proteinas orgénicas ndo colagenosas incluem as fosfoproteinas, osteopontina,
sialoproteina, osteonectina e osteocalcina. As funcdes atribuidas a essas proteinas

incluem regular o tamanho, orientacao e fixacdo dos cristais na matriz de colageno.

50 nm 11LungTEM 1/7/0 REMF

Figura 3-4: Fibras de colageno tipo I em microscopio eletronico. Disponivel

em: http://remf.dartmouth.edu/images/mammalianLungTEM/source/11.html.

Agua

A 4gua se localiza dentro das fibras, nos espagos entre elas e entre as moléculas
de tripla-hélice. Embora sua influéncia seja de dificil compreensdo, sua presenca ¢
fundamental, uma vez que as propriedades mecanicas do 0sso seco sao diferentes do 0sso

fresco. A 4gua ¢ responsavel por cerca de 25% do peso do osso.

O osso se apresenta em diferentes tipos de organizacao estrutural de acordo com

a funcdo que sera exercida. Alguns tecidos 0sseos sdo tao especializados que recebem
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outra identificacdo, como a dentina, que constitui a camada mais interna do dente,
considerada a mais rigida estrutura bioldgica, e o cementum, que liga a raiz do dente ao
osso da mandibula e maxila (WEINER; WAGNER, 1998). Porém, sua constitui¢ao

fundamental e caracteristica serd sempre a de fibras de colageno mineralizadas.

3.5 Propriedades Mecénicas do Tecido Osseo

O osso pode ser definido por suas propriedades mecanicas como um material
poroso, multifasico, preenchido com fluido. O comportamento do tecido 6sseo ¢
caracterizado como viscoelastico, ndo linear, anisotropico e ndo homogéneo em relagao
a densidade, resisténcia e rigidez. As diferentes arquiteturas de organizacdo Osseas
possuem propriedades mecanicas distintas em resposta a tensdo, compressao, inclinagao
e torcdo. A forma mais usual de se avaliar as propriedades mecanicas ¢ por meio da
aplicacdo de carga externa até a ruptura do material. O resultado ¢ uma curva de estresse-

deformacao (Figura 3-5) na qual sdo obtidos trés parametros:
1 A carga sustentada antes da falha
2 A deformagao sustentada antes da falha

3 A energia acumulada antes de falha

A regido eléstica da curva demonstra uma deformacao linear em resposta a carga,
enquanto, na regido plastica, que ocorre a partir do ponto de cessdo, ocorre uma

deformacao cisalhante, causando mudangas angulares dentro da estrutura.
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Estresse

Deformacgao

Figura 3-5: Curva de estresse-deformacio com as regioes de deformacao

elastica e plastica. B é o ponto de cessiao e C é o ponto de falha final.

As principais propriedades atribuidas ao osso para o desempenho de suas funcdes
sdo a resisténcia e rigidez. A resisténcia a carga ¢ indicada pelo ponto de falha final, e a
resisténcia a energia, pela area sob a curva. A rigidez do material ¢ estimada pelo modulo
elastico ou de Young (Equacao 3-1):

E=od/e Equacao 3-1

onde £ ¢ o mddulo de Young (GPa), o € o estresse (MPa) e ¢, a deformagdo na zona
elastica (m) . Logo, quanto maior a inclinagdo da reta na area eldstica, mais rigido ¢ o

material.

O osso cortical ¢ mais denso e rigido que o osso trabecular, ¢ capaz de suportar
mais estresse, porém falha antes de alcancar 2% de deformacdo, enquanto o osso
trabecular pode deformar até 50% antes da falha. O modulo eléstico do osso cortical € de
aproximadamente 17 GPa em cargas longitudinais ¢ 11 GPa em cargas transversais,
enquanto o do osso trabecular ¢ de 0,0 a 0,4 GPa (NORDIN; FRANKEL, 2001). O

modulo elastico de um unico 6steon pode variar em fungdo da orientacao das lamelas.
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Ascenzi at al. estimaram em 12 GPa o modulo eladstico de Osteons com lamelas
longitudinais, enquanto os 6steons com lamelas com diferentes orientagdes apresentaram

moddulo de 5 GPa (RHO; KUHN-SPEARING; ZIOUPOS, 1998).

De modo geral, o osso trabecular ¢ 25 % menos denso, 5 a 10 % menos rigido e
cinco vezes mais flexivel que o osso cortical. Sob tensdo, a cedéncia no osso cortical
ocorre por afastamento dos dsteons nas linhas cimentadas, que demonstram ser a regido

mais fragil, enquanto sob compressao ocorrem microfraturas nos 6steons.

A resisténcia final do osso humano ¢ maior a compressao do que a tensdo, tanto
no osso cortical, 190 MPa e 130 MPa respectivamente, quanto no trabecular: 50 MPa e
8 MPa (NORDIN; FRANKEL, 2001). A resisténcia final do osso trabecular a compressao
¢ particularmente importante, pois as fraturas mais frequentes relacionadas a osteoporose
ocorrem por este tipo de carga nos corpos vertebrais € no colo do fémur, regides em que

grande parte da estrutura 6ssea ¢ composta por 0sso trabecular.

O osso cortical ¢ particularmente suscetivel a for¢cas de envergamento e torcao,
uma vez que ele compde toda a estrutura das diafises dos ossos longos. O eixo neutro do
envergamento divide a estrutura onde ocorrem forgas de tensdo de um lado e compressado
do outro. Como a estrutura dssea ¢ assimétrica, uma possivel falha do material dependera
de sua anatomia e da distancia do ponto em relacdo ao eixo neutro. O estresse estrutural
aumenta conforme aumenta a distancia do eixo neutro da for¢a, podendo ocorrer fraturas

tanto no lado da tensao quanto no de compressao.

O osso cortical apresenta uma grande resisténcia a envergamento, de 390 MPa
quando constituido de lamelas longitudinais e 350 MPa com lamelas com orientagdes
diversas, e menor rigidez, com 2 GPa e 3 GPa de modulo respectivamente. Na tor¢ao, um

torque € produzido dentro da estrutura em torno de um eixo longitudinal. A falha causada
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por carga em tor¢do se inicia em um trago paralelo ao seu eixo para, em seguida, rumar
em dire¢do ao plano da forca, causando uma fratura denominada espiral. O moédulo e a
resisténcia do osso cortical estimado em 6steons com lamelas longitudinais foi de 20 GPa
e 200 MPa, enquanto 6steons com lamelas de orientacdo mista apresentaram valores de

16 GPa e 160 MPa (RHO; KUHN-SPEARING; ZIOUPOS, 1998).

As cargas impostas no tecido vivo e a falta delas influenciam diretamente os
processos biologicos envolvidos na orientagdo, mineralizagdo, manutencdo e

desenvolvimento das lamelas, dos 6steons e das trabéculas.

3.6 Métodos Quantitativos para diagndstico em osso
A Organizacdo Mundial de Satde — OMS estabeleceu em 1994 a descricdo e
defini¢do da osteoporose. O Brasil adotou as diretrizes de diagndstico e tratamento da

doenga no Consenso Brasileiro de Osteoporose de 2002 (WILLIAN CHAHADE, [s.d.]).

Os métodos empregados para a medigao de massa dssea sao uma forma indireta de
diagnostico, pois mais da metade dos indicadores de risco de desenvolvimento de
osteoporose estd associada com baixa densidade 6ssea. A seguir sdo descritos os métodos
clinicamente utilizados e difundidos. Na Tabela 3-1, estdo resumidos os principais

métodos, os sitios utilizados e sua utilidade clinica.

Densitometria 0ssea - BMD

A BMD ¢ hoje o padrao ouro para o diagndstico de osteoporose estabelecido pela
OMS. A medicdo da densidade oOssea, quantidade de tecido 6sseo em determinado
volume, ¢ feita por diversos aparelhos comerciais de BMD que se utilizam de feixes de
raios X ou raios gama que, por meio de transmissao, medem a quantidade de radiacao
absorvida pelos tecidos atravessados. Dual energy X-ray absorptiometry - DEXA ¢
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considerado o mais difundido e preciso método de BMD entre outros como: pDEXA
(peripheral dual energy X-ray absorptiometry), RA (radiographic absorptiometry), DPA

(dual photon absorptiometry) e SPA (single photon absorptiometry).

Tabela 3-1: Técnicas quantitativas para osteoporose

Técnicas de medida de densidade 6ssea

Técnica Sitios medidos Utilidade clinica

DEXA Coluna anteroposterior Diagnostico,  avaliagdo de  risco e

Fémur proximal monitoramento

Diagnoéstico,  avaliagdo de  risco e

Antebrago 4
monitoramento

Coluna lateral . oL )
Diagnéstico, avaliagdo de risco

Avaliacdo de risco e monitoramento

pDEXA | Calcaneo, antebrago, | Avaliagdo de risco
falange
QCT Coluna, quadril Avaliacdo de risco e monitoramento
pQCT Antebrago Avaliagao de risco
RA Falanges Avaliagao de risco
SPA Calcaneo, antebrago Avaliacao de risco

Técnicas de avaliagdo quantitativa que nio medem a densidade dssea

QUS Calcaneo, antebraco, tibia, | Avaliacdo de risco
falanges, metatarsos

DEXA = dual x-ray absorptiometry; pPDEXA = peripheral dual x-ray absorptiometry;;
QCT = quantitative computed tomography; pQCT = peripheral quantitative computed
tomography; RA = radiographic absorptiometry; SPA = single photon absorptiometry;,
QUS = quantitative ultrasound.

O DEXA ¢ capaz de identificar e separar a absorcao de raios X pelos 0ssos e pelos
tecidos moles circundantes, usando fotons de alta e baixa energia e computando a
diferenca entre a atenuacdo destes. DEXA usa uma dose menor que uma radiografia

convencional de torax (MAZESS et al., 1992).
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Os sitios mais utilizados para analise e diagnostico por BMD s3o o quadril e a
coluna lombar. Os valores sdo expressos em termos absolutos de gramas de mineral por
centimetro quadrado (g/cm?). Estes valores sdo comparados aos esperados em relagio ao
sexo e idade (Z-score) ou comparado ao valor esperado de um adulto jovem sadio (T-

score). A diferenga das comparagdes € expressa em desvios padroes (SD).

A Figura 3-6 exemplifica um grafico tipico de um exame de BMD onde se vé
expressos no grafico os valores de T e Z e a posicao da densidade estimada na curva
projetada sobre a expectativa de perda 6ssea fisioldgica média e, em cinza, uma faixa de
+1 SD. A queda acentuada a partir dos 40 anos se deve a reducdo de taxas hormonais

especialmente na mulher, decorrente da menopausa.

BMD gm/cm? Spine: L1-L4

1.320
1.200

1.080
0.960
(OR:Z0)

0.720 T=-2.0 Z2=-0.5

#8ISCD -

Figura 3-6: Exemplo de griafico gerado em exame de BMD. O ponto em

vermelho é a localizacdo do nimero estimado, T é a diferenca entre o valor do
paciente e a média de densidade esperada para um adulto jovem sadio, e Z ¢é
comparado ao valor esperado conforme género e idade. De: ISCD Bone Densitometry

Clinician Course. Lecture 5 (2008).
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O critério de diagnostico da osteoporose em humanos se da por perda 6ssea de 2,5
desvios-padrdes abaixo da média estimada para a idade e sexo do paciente. A perda de
até 1,0 SD ¢ considerada normal, enquanto um valor entre 1,0 € 2,5 SD j4 ¢ considerado

uma baixa massa dssea, denominada osteopenia (HODGSON et al., 2003).

Tomografia computadorizada quantitativa - QCT

A QCT permite investigar diversas propriedades dos tecidos por técnicas que
quantificam a atenuagdo de raios X nos tecidos. A técnica mede a densidade dos ossos
corticais e trabeculares e ¢ usualmente aplicada na coluna, quadril, antebraco e tibia.
Quando aplicada em ossos periféricos, também ¢ denominada como pQCT — peripheral
quantitative computed tomography. QCT ¢ capaz de identificar risco de fratura na coluna
enquanto pQCT pode identificar o risco para fratura em colo de fémur, porém as

evidéncias sustentam aplicabilidade apenas em mulheres em pos-menopausa.

QCT tem a vantagem de oferecer uma densidade volumétrica mais proxima da
verdadeira, podendo captar informagdes de fatias de tecido de 1 a 10 mm de espessura.
Desta forma, ¢ possivel separar e definir a densidade advinda respectivamente dos 0ssos
cortical e trabecular, e evitar a influéncia de hiperosteose e outras calcificagdes irregulares
nas medi¢des, que poderiam ser interpretadas erroneamente como uma maior densidade
da regido, em exames limitados a 2D (CELENK; CELENK, 2010). As maiores
desvantagens da QCT em relacdo ao DEXA ainda sdao a necessidade de uma maior dose

de radiacdo e a pouca disponibilidade de aparelhos devido ao alto custo.

A medida de QCT ¢ expressa em unidades Hounsfield (HU). Esta escala ¢ usada
em imagens 3D para estimar a quantidade de raios X atenuada em um voxel. Cada voxel
é representado por niimeros bindrios de 12 bits, podendo ter 2!> = 4096 valores possiveis.

Estes valores sdo distribuidos em uma escala entre -1024 HU e +3071 HU, onde este

25



menor valor é equivalente a atenuacdo de raios X do ar e 0, da 4gua. O célculo da

atenuagao de um dado material em HU ¢ feito a partir da Equacao 3-2:

HU = 2~ Puaer 1000, Equagdo 3-2
/uwater - luair

onde uwarer € Hair SA0, TESpPECtivamente, os coeficientes de atenuacao da agua e do ar, € uy,
o coeficiente do material de interesse. Quanto maior o valor em HU, maior ¢ a densidade

do tecido contido no voxel, correspondente ao peso atomico e quantidades de 4&tomos.

A escolha do QCT como método de comparagdo no presente estudo se deve as
suas caracteristicas de fornecer uma densidade volumétrica proxima da verdadeira de um
volume bem pequeno e ter alta correlagdo com as propriedades mecanicas do osso. Dessa
forma, pode-se estimar a densidade de uma camada muito préxima da superficie do osso
e correlaciona-la com os valores de reflexdo ultrassonica, que dependem apenas dessa

superficie, desconsiderando o resto do osso.

Ultrassom Quantitativo — QUS

Hoje em dia, QUS alcancou o status de técnica validada e citada pela OMS e com
aplicabilidade para avaliar risco de fratura em mulheres em pds-menopausa € em homens
acima de 65 anos. Aparelhos ja sdo comercializados para fins de diagnostico e

acompanhamento, sendo sua maior vantagem o nao uso de radia¢do ionizante.

O QUS foi apresentado com maiores detalhes no capitulo Estado da Arte.
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3.7 Reflexio de Ultrassom

Pode-se assumir que a transmissdo entre os demais tecidos moles, como pele,
gordura ou musculo ¢ aplicavel ao caso de propagacao ultrassonica entre dois fluidos.
Quando uma onda se propaga em um meio € encontra uma interface entre dois fluidos,
formam-se duas ondas: uma transmitida e outra refletida. A onda transmitida ultrapassa
a fronteira e se propaga pelo segundo meio, enquanto a refletida se propaga no primeiro
meio em sentido contrario a partir da fronteira. As amplitudes e intensidades das ondas
refletidas e transmitidas dependem das caracteristicas de impedancia acustica Z = pc
(onde p e ¢ s@o0 a densidade do fluido e a velocidade de propagacao, respectivamente) € o
angulo de incidéncia da onda em relacdo a normal & interface (KINSLER; KINSLER,
2002).

O presente trabalho estuda a reflexdo/transmissdo de um dado pulso ultrassonico
em um 0sso imerso em soro, o que fisicamente seria semelhante ao caso in vivo em que

0s 0ss0s estao envoltos em tecidos moles, os quais t€ém comportamento proéximo a agua.

\

Considerando uma onda plana em uma incidéncia normal a interface
liquido/sélido, os coeficientes de reflexdo R e de transmissdo 7' sdo expressos pelas

equagdes 3-3 e 3-4, respectivamente:

2

R :M, Equacao 3-3
(ZZ +Zl)

__ 4P > Equagdo 3-4
(ZZ +Zl)

onde, Z, ¢ a impedancia acustica do s6lido e Z; ¢ a impedancia acustica do liquido.

Para uma incidéncia normal, ndo hd a excitagdo de ondas transversais, logo a
energia total da onda longitudinal incidente ¢ igual a soma de seus modos refletidos e
transmitidos. Quanto maior a diferenca entre Z; € Z>, maior ¢ a reflexado, se aproximando
a energia da onda incidente. Pelo principio da conservagao de energia, em que o feixe
incidente deve ser dividido entre o que sera refletido e transmitido, a pressdo da onda no

meio 2 tendera a zero.

Quando Z;/Z> — 1, R tenderd a 0 e a onda sera transmitida com uma pequena

redugdo de amplitude, ocorrendo transmissdo completa quando Z; = Z>.
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4 Materiais e Métodos

4.1 Amostras

Foram adquiridas trés porc¢des de osso cortical da diafise do fémur retiradas post
mortem de cinco bovinos, adultos com idade entre dois e trés anos, totalizando 15
amostras de osso. Os ossos foram adquiridos em agougue comercial e as amostras
retiradas usando serra elétrica do tipo Tico-tico, por corte transversal em ter¢o médio do
fémur de cada animal. As amostras sdo em formato de anel cilindrico de
aproximadamente 3 cm de altura e permaneceram refrigeradas at¢ o momento do
experimento. As regides serradas foram, entdo, faceadas em um torno, gerando duas
superficies planas perpendiculares ao eixo central do osso (Figura 4-1). Apos a preparagao
das amostras, perdeu-se uma amostra do animal n°S, pois o faceamento inclinou a

superficie, logo, utilizaram-se 14 amostras de osso no estudo.

-

Amostra de 0sso

Fémur

Figura 4-1: obtencao da amostra de osso cortical bovino em formato cilindrico.
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A superficie do corte foi dividida em quatro quadrantes para promover uma
aquisi¢ao de sinais distribuida por todas as regides dessa superficie. Os pardmetros de
QCT e QUS (IRC) foram estimados em cinco pontos para cada quadrante e entdo

comparados.

4.2 Tomografia Computadorizada Quantitativa das Amostras

As microtomografias foram obtidas com 75 kV e 145 mAs, com um
equipamento microPET/SPECT/CT modelo Triumph II (Trifoil imaging, Northridge
Chatsworth, CA, USA). As imagens foram gravadas em formato DICOM e, entdo,

processadas no software livre Osirix em um microcomputador Apple.

Com a imagem reconstruida no plano sagital, estabeleceu-se a camada mais
superficial possivel da face de aquisi¢do dos sinais de ultrassom, sem que se

ultrapassasse o limite da superficie em nenhum ponto (Figura 4-2).

Figura 4-2: Imagem sagital de amostra de osso mostrando (linha verde
horizontal) a altura do corte, mais superficial possivel, da face de aquisicao dos

sinais de pulso eco.
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A densidade dssea foi estimada em unidades Hounsfield (HU) em cinco regides
quadradas de 3 x 3 mm, para cada quadrante, ao longo da regido na qual se adquiriram os

sinais de pulso eco de ultrassom (Figura 4-3).

Figura 4-3: Exemplo de imagem de QCT de camada de osso dividida em
quatro quadrantes. As janelas quadradas sdo as regioes onde foram estimadas as

densidades médias (em HU). Os sinais de US foram adquiridos das mesmas regioes.

4.3 Montagens experimentais

Duas montagens experimentais foram utilizadas para diferentes aquisi¢des de
sinais. A primeira montagem descrita foi usada para aquisi¢ao dos sinais de pulso eco
para a estimacdo do parametro IRC, e a segunda montagem, para aquisicao de sinais de
pulso eco automatizada para a construcdo de imagens formadas a partir dos valores de
minimos e maximos do sinal de reflexao.
Montagem para aquisicio dos sinais para estimac¢io do IRC

O transdutor usado (modelo V326, Olympus® NDT Inc., Waltham, MA, EUA)

possui frequéncia nominal de 5 MHz e 9,5 mm de didmetro da ceramica piezoeléctrica.
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A regido focal vai de 46,7 a 131 mm, a distancia focal ¢ de 6,9 mm com o diametro do
feixe de 2,1 mm na regido focal. A Figura 4.4 mostra o mapeamento, a um passo de
0,174mm, realizado com um hidrofone Precision Acoustics® de 0,5mm de diametro, do
campo acustico do transdutor usado nos experimentos. Foi usado um gerador modelo
SR9000 (Matec® Inc., Hopkinton, MA, EUA) em modo pulso-eco, com frequéncia de

repeticao de 2 ms..

20
40
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160

pontos

100 200 300 400 500 600 700 800
pontos

Figura 4-4: Mapeamento do campo actstico do transdutor de 5 MHz usado

nos experimentos. A distancia entre cada ponto é de 0,174 mm.

O transdutor e as amostras de osso foram posicionados de forma que a interface
agua/osso se localizasse na regido do foco natural do transdutor, a uma distancia de 70
mm da face do transdutor, imersos em tanque com agua destilada a 24,5 °C. Os sinais de
pulso-eco adquiridos foram amostrados por um osciloscépio (modelo TDS 2024B,
Tektronix® Inc., Beaverton, OR, USA) com largura de banda de 200 MHz e frequéncia
de amostragem de 2 GSa/s. O processamento dos sinais para estima¢do dos parametros

foi realizado em rotina desenvolvida em Matlab® (MathWorks Inc., Natick, MA, USA).
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Figura 4-5: Montagem experimental ilustrando o gerador de pulso (A) que
excita o transdutor de 5 MHz (B). A amostra de osso (C) imersa em tanque com agua

destilada (D). Osciloscopio (E) e microcomputador (F).

Foram coletados, em cada osso, 5 sinais por quadrante, com passo de 3 mm
(distancia focal: 69,3 mm, largura do feixe: 2,16 mm), totalizando 20 sinais por cada
amostra de osso (Figura 4.6). Um sinal de referéncia foi coletado de um refletor de ago

polido posicionado & mesma distancia focal do transdutor (Figura 4.7).

Sinal de osso bovino
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Figura 4-6 Exemplo de sinal pulso eco advindo da face do osso.
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Figura 4-7: sinal de referéncia adquirido de uma placa refletora de aco.

4.4 Medicao dos parametros ultrassonicos

O sinal de referéncia ¢ selecionado por uma janela Hamming cujos limites sdo os
pontos extremos de amplitude com 10% do valor do pico. Os sinais da reflexdo da
interface agua/osso foram selecionados utilizando a janela de mesma largura,

sincronizando a posi¢@o do pico do sinal com o pico do sinal de referéncia.

O parametro utilizado, o Coeficiente de Reflexao Integrado ou IRC — Integrated
Reflection Coefficient (MALO et al., 2010), ¢ estimado a partir da Funcao de
Transferéncia da Reflexao (Reflection Transfer Function - RTF), expressa na Equagdo

4.1 e exemplificada na Figura 4.8:

RTF =10 loglo I)specimen (f) -10 loglO Preference (f) Equagéo 4- 1

onde Pspecimen € Preference $80 0s espectros de poténcia do sinal da amostra e do sinal de

referéncia.
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Fungédo de Transferéncia da Reflexao (RTF)

dB

— |

25 3 3.5 4 4.5 5 5.5 6
MHz

Figura 4-8: Exemplo da Funcio de Transferéncia da Reflexdo na banda

passante do transdutor a qual, quando integrada, gera o IRC.

A Equagao (4.2) estima o valor de IRC para cada sinal:

Jinax
[ [RTFYf
IRC = /f—f Equagio 4-2

onde fmin € fmax S30 respectivamente os limites de frequéncia inferior e superior da banda
passante do transdutor a -6 dB do pico do espectro de poténcia dos sinais. O IRC indica

a quantidade de energia refletida na superficie do osso (GELSE et al., 2010).

4.5 Montagem Experimental para Aquisicio dos Sinais para Imagens
Acusticas
A aquisi¢do dos sinais de RF para formagdo de imagem acustica foi realizada em
um tanque acustico de 90 x 60 x 50 cm com agua degaseificada, com posicionadores
movidos por motores de passo controlados por rotina desenvolvida em LabVIEW®
(National Instruments, Austin, Texas, EUA). A aquisi¢do foi realizada em apenas 9 dos
14 ossos utilizados anteriormente pois os cinco restantes foram usados em outros

experimentos destrutivos. Foi usado um gerador de pulso modelo AFG 302 1B (Tektronix;
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Beaverton, OR, EUA), com um pulso senoidal, modo Burst, frequéncia de 5 MHz, com
amplitude de 10 V para excitar o transdutor. O sinal de pulso-eco foi amostrado por um
osciloscopio modelo 7DS 3014B (Tektronix; Beaverton, OR, EUA) de largura de banda
de 100 MHz e frequéncia de amostragem de 1,25 GSa/s. A montagem ¢ descrita na Figura

4-9:

ce
R

\ 4

Figura 4-9: A - gerador de sinais,; B - osciloscopio,; C - transdutor modelo
V326, Olympus® NDT Inc.; D — Microcomputador. As setas vermelhas indicam a

direcido do movimento dos motores de passo.

A varredura foi realizada em 9 dos ossos precitados. O comprimento minimo de
passo permitido ¢ 0,174 mm. A aquisi¢do dos sinais foi feita em varredura com distancia

de 0,522 mm (3 passos). Processamento das imagens de US e QCT

Os sinais foram processados em rotina desenvolvida em Matlab ® (MathWorks Inc.,

Natick, MA, USA). Para a formagdo das imagens foram usados os valores de pico a pico

dos sinais RF (Figura 4-10A) e os valores de atenuacdo em unidades Hounfield — HU
(Figura 4-10B). As Figuras 4.11 a 4.18 exemplificam passo a passo o tratamento e

processamento das imagens de US e QCT.

35



A B

Figura 4-10: Exemplo de imagem formada por varredura de US usando
valores de minimo e maximo do sinal RF ao centro (A) e 0 mesmo osso em QCT (B).

O anel em torno do osso ¢ um suporte de poliacetal para fixacdo do osso.

O processamento das imagens teve como objetivo adequa-las para uma
comparacao entre os valores de US e QCT. O processamento foi dividido em quatro fases
chamadas de: Sobreposi¢ao, Segmentagdo, Adequagao e Comparagdo e descritas adiante.
Sobreposicao

Nesta primeira fase, as imagens de US foram interpoladas para o mesmo numero
de pixels das imagens de QCT utilizando a fun¢ao interp2 (linear), do Matlab, e alinhadas
em rotagdo e translagdo automaticamente até o méaximo de correlagdo (Figura 4-10),
utilizando a fun¢@o xcorr2 (Matlab). Para esse alinhamento, ndo foi realizado nenhum
tratamento de imagem além da interpolagdo, que resultou em uma imagem final de 1864

x 1864 pixels.

Segmentacio

Na segunda fase, a area de interesse das imagens de US e QUS foi definida a partir
da imagem de US (Figura 4.12). Isso foi decidido uma vez que toda a area de 0sso visto

pela imagem de US ¢ ligeiramente mais fina. Isso se deve a perda de informagdo da borda
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do osso causada pela baixa resolucdo da imagem de US. Como o didmetro do feixe de US
usado possui 2 mm, quando parte deste feixe se encontra na borda, rapidamente se perde
reflex@o e o sinal cai bruscamente. Logo, usando a segmentagdo por meio da imagem de
US, garante-se que havera valores na area de interesse de ambas as imagens de US e QCT.
A segmentagao foi feita a partir da deteccdo, linha por linha, dos 2 ou 4 maiores gradientes
entre dois valores. Estes pontos definem a borda quando a linha se localiza apenas na
borda do osso, no caso de dois pontos, ou ja atravessando o canal medular do osso, no

caso dos quatro pontos.

950 1000 1050 1100 1150 1200 1250

A B

950 1000 1050 1100 1150 1200 1250

Figura 4-11: Imagens A e B obtidas por US e QCT respectivamente, de uma
mesma amostra de osso interpoladas e alinhadas. A mancha branca a esquerda da
imagem A ¢ um pedaco do arco de PVC presente na Figura 4-10. O artefato nio

influenciou o alinhamento das imagens.
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Figura 4-12: Exemplo de imagem de US: A - as linhas usadas para
segmentac¢io; linha vermelha localizando dois pontos nas bordas do osso e linha
laranja localizando quatro pontos nas bordas externas e internas do osso. B -
Segmentacio gerada para determinar a area de interesse das imagens de US e QCT
da mesma amostra de osso.

Adequacio

A imagem de US ¢ formada pela reflexdo de uma regido do osso irradiada
correspondente a area do feixe na zona focal do transdutor, logo, o sinal de reflexao pode
ser definido como o valor médio de reflexdo de todos os pontos desta area. Para comparar
areflexao com a atenuacao dos raios X nesta mesma area, foi feita uma média dos valores
de densidade (em HU), por meio de uma varredura com um kernel de formato circular de
mesmo didmetro do feixe de US na zona focal (2 mm), na imagem de QCT. Este valor
médio substitui o ponto/posicao central da area. A Figura 4.13 exemplifica a imagem
original de QCT e a correspondente imagem formada pelos valores médios das areas da

imagem de QCT.
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Figura 4-13: (A) Exemplo de imagem original de QCT e (B) a mesma imagem

apos a substituicio dos pontos pelos valores médios da area de mesmo diAmetro do

feixe de US e ja segmentada.

Comparacio

Nesta quarta fase, foram estabelecidos protocolos para os trés tipos de comparacio dos

valores das imagens de US e QCT e detalhados nos proximos itens.

4.6 Comparacao dos valores das imagens paramétricas de US e QCT

Os valores dos pontos de ambas as imagens foram normalizados entre 0 e 1 e

comparados em sequéncias radiais e circunferenciais ao 0sso.

Imagem inteira

A primeira comparacao foi a correlagdo entre todos os valores da imagem acustica

com seus pontos correspondentes na imagem de QCT.

Sequencias radiais

Foi marcado um ponto médio na regido interior do 0sso. A partir deste ponto foram
selecionados e comparados os valores de cada linha de ambas as imagens em um corte
radial (Figura 4-14A). Para cada sequéncia de valores foi estimada a regressdo linear
(Figura 4-14B). A Figura 4-15 exemplifica os valores dos coeficientes angulares das
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regressoes lineares de ambas as imagens de US e QCT para todos os angulos de uma

amostra (0sso 2C).

Imagem US Imagem QCT

100
A
200
300 gt g s
50 100 150 200 250 50 100 150 200 250
US - Corte experimental + regressao QCT . corte experimental + regressao
0.1 0.05 *,
% 0.05 g .
B & g
ED 0 a: 0 Wd‘
Z g
2 -0.05 o ’%M:
Q ]
O 01 ©.0.05
20 40 60 0 20 40 60

Figura 4-14: Exemplo de selecio de uma linha em um corte radial ao osso.
No alto, a esquerda a selecio na imagem de US e a direita no QCT. Embaixo os
valores paramétricos representados por pontos e a linha vermelha, a regressao

linear das imagens de US e QCT respectivamente.
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Figura 4-15: Cada ponto da curva corresponde a um valor do coeficiente

angular da regressao linear obtidos por cortes radiais de imagem de US e QCT.

Sequencias circunferenciais
Foram estimadas elipses que se adaptem aos contornos das bordas interior e

exterior (Figura 4-15) gerados a partir da segmentacdo da imagem de US.

50+ 50

100+ 100

150 150

250+ 250

300 L L L 1 L L ) 300 L L L ' L L s
0 50 100 150 200 250 300 350 0 50 100 150 200 250 300 350

A B

Figura 4-16: Exemplo de elipses em linhas vermelhas formada a partir do
contorno interno (A) e do contorno externo (B) da segmentacio da imagem de osso.
Pontos destacados, em vermelho, sdo artefatos gerados na aquisicdo dos sinais e

foram excluidos manualmente apds segmentacao.

Estas duas elipses primarias formam os limites interior e exterior da area de
interesse. A partir destas duas elipses, foram formadas elipses de mesmo formato de raios

progressivamente crescentes, no caso da elipse interior, e raios decrescentes, no caso da
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elipse exterior (Figura 4-16). Foram selecionados os valores dos parametros de ambas as

imagens de US e QCT dispostas nestas elipses compreendidas dentro da 4rea de interesse.

200F 1

250r g

300 l \ \ ! ! L]
0 50 100 150 200 250 300

08r 1

Pl

02 \ \ \ \ \ \ \ \
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900

Figura 4-17: A gravura A em linha preta mostra as elipses interna e externa
como limites das elipses concéntricas com os valores dos parametros de US e QCT.
A elipse vermelha é do formato da elipse interna enquanto a elipse azul possui o
formato da elipse externa. Gravura B exemplifica os valores paramétricos das duas
imagens nas posicoes da linha da elipse azul da gravura A. Em linha preta os valores

de US e em vermelho, QCT.
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S Analise Estatistica

No experimento envolvendo o parametro de IRC, o teste Kolmogorov-Smirnov
foi aplicado para conferir a normalidade dos dados. O coeficiente de correlagao de
Pearson foi usado para quantificar a correlagdo entre os valores de IRC e de densidade
por QCT. Os procedimentos estatisticos foram realizados no software SigmaStat 3.5

(Systat Software, Inc., San Jose, CA, EUA), com o nivel de significancia de o = 0,05.

No experimento de comparagdo entre as imagens paramétricas, foi usado o teste

de correlacao de Person em software Matlab®.
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6 Resultados do parametro IRC
As Figuras 6-3 a 6-16 demonstram os valores normalizados de -1 a 1 de IRC e

QCT dos vinte pontos de cada amostra de osso.
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Figura 6-1: valores de IRC e QCT correspondentes a vinte posicoes da

amostra de osso 1A em escala normalizada. Esta amostra obteve um valor de R =

0,86.
15 . .
& IRC
- QCT
~
—8 1 = =
& — e
S g Es -2 B8
N B8 p
. \ aeHesEEeB g A
'T"; w-a-28 Swm=1
g /
1
!
5 05t oo /
g By
5
I}
1~
= of bl
0.5
o 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
poOs1¢ocs

Figura 6-2: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 1B em escala

normalizada. A correlacao entre os valores de IRC e QCT foi de R=0,14. E possivel

observar uma mudanca brusca entre as sequencias de cinco pontos obtidas entre os

dois primeiros quadrantes.
44



15 : : : ; ; ; : : : :
--8-- IRC
--8-- QCT
~
S  [eeEtEEREER
o] = N \ o
N o B*B\ﬂ l/ El\
= = v =-5-m
< = I
g 0.5 \\\
\
\
g EL\E,_,E;\B/
= \
QO \
\
& of B
Lo
05 ; ; ; ; ; ; ; ; ;
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

posicdes

Figura 6-3: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 1C em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,51.
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Figura 6-4: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 2A em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,33.
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Figura 6-5: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 2B em escala
normalizada. Figura mostra a similaridade da formacio de platdos nas amostras a

cada cinco pontos de acordo com as caracteristicas da aquisicio dos sinais. Esta

amostra obteve um valor de R = 0,63.
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Figura 6-6: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 2C em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,02.
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Figura 6-7: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 3A em escala
normalizada. Os valores de IRC sofrem uma maior flutuagio entre os 15 primeiros

pontos e aumentam repentinamente nos tltimos 5 pontos acompanhando o aumento

de densidade. Esta amostra obteve um valor de R = 0,76.
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Figura 6-8: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 3B em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,74.
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Figura 6-9: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 3C em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,38.
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Figura 6-10: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 4A em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,60.
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Figura 6-11: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 4B em escala

normalizada. Mesmo com uma correlacao fraca, R = 0,01, os valores demonstram

curvas similares entre as sequencias de cinco pontos do 6 ao 10 e do 11 ao 15 onde

as posicoes de aquisicao do sinal sdo proximas.
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Figura 6-12: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 4C em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,63.
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Figura 6-13: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso SA em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,19.
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Figura 6-14: vinte valores de IRC e QCT da amostra de osso 5SC em escala

normalizada. Esta amostra obteve um valor de R = 0,48.

Os valores de R de Pearson e p de correlacdo entre os valores de IRC e QCT para
cada ponto sdo apresentados na Tabela 6-1. Altos valores de R indicam alta correlagdo

entre IRC e os valores de QCT para sete dos quatorze 0ssos.
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Tabela 6-1 Correlagao entre os valores de IRC e QCT para todas as amostras.

Pearson
Animal Amostra
R p
A 0,86 0,000001
1 B 0,14 0,561
C 0,51 0,02
A 0,33 0,153
2 B 0,63 0,003
C 0,02 0,929
A 0,76 0,0001
3 B 0,74 0,0001
C 0,38 0,097
A 0,60 0,005
4 B 0,01 0,974
C 0,63 0,002
A 0,19 0,415
: C 0,48 0,031
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7 Resultados das comparacdes das imagens acusticas e de QCT

A seguir serdo apresentados os resultados das trés formas de comparagao utilizadas:

1- Correlacao da imagem inteira
2- Valores paramétricos radiais

3- Valores paramétricos das elipses

7.1 Correlacdo da imagem inteira

As figuras 7-1 a 7-9 demonstram as imagens de US e QCT, para cada amostra de
0ss0, as quais foram cortadas e alinhadas conforme o pico de correlagdo. As escalas de
intensidade, em cores, tiveram seus minimos ¢ maximos mudados para que seja visivel a
semelhanca entre as imagens. As imagens A das figuras sdo formadas pelos valores de
minimos e maximos obtidos por varredura com motor de passo. As imagens B foram
geradas por QCT, onde, para cada ponto da imagem, estimou-se a média dos valores de
QCT em uma area circular de didmetro de 2 mm, o que equivale ao diametro do feixe de
US. As imagens C e D sdo obtidas a partir dos valores dos gradientes (da esquerda para a

direita, pela funcgdo “gradient” do Matlab) das imagens de US e QCT respectivamente .

E possivel observar falhas horizontais em alguns pontos decorrentes de limitagdes

do processo da segmentacao das imagens de US.

A Tabela 7-1 expde os valores de correlagio entre os parametros de IRC e o valor

de densidade média para uma das vinte regides por amostra.
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Figura 7-1: Amostra 1A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média de QCT em areas circulares de diAmetro de 2mm; C —

Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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A - Imagem US B - Imagem QCT
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Figura 7-2: Imagens da amostra 1C. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em diimetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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A - Imagem US B - Imagem QCT
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Figura 7-3: Imagens da amostra 2A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em diimetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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A - Imagem US B - Imagem QCT
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Figura 7-4: Imagens da amostra 2B. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em didmetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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A - Imagem US B - Imagem QCT
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Figura 7-5: Imagens da amostra 2C. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em diimetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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A - Imagem US B - Imagem QCT
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Figura 7-6: Imagens da amostra 3A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em diimetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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A - Imagem US B - Imagem QCT
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Figura 7-7: Imagens da amostra 4A. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em diimetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
59



A - Imagem US

50

100

150

200

250

300

50

100

150

200

250

300

50 100 150 200 250

B - Imagem QCT

50 m_

100
150
200
250

300

D - Gradiente QCT

50

100

150

200

250

300

50 100 150 200 250

Figura 7-8: Imagens da amostra 4B. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em didmetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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A - Imagem US B - Imagem QCT
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Figura 7-9: Imagens da amostra 4C. A — Imagem acustica de US; 2 — Imagem de média dos valores de QCT em diimetro de 2mm;

C — Gradiente a partir da imagem de US; D - Gradiente a partir da imagem de QCT.
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Tabela 7-1: Correlacao das imagens e do gradiente de US e QCT

R de Pearson

Animal Amostra
original gradiente
A 0.93 0.97
! C 0.93 0.97
A 0.94 0.97
2 B 0.93 0.94
C 0.87 0.96
3 A 0.89 0.98
A 0.87 0.96
4 B 0.89 0.97
C 0.97 0.98

7.2 Comparacio dos valores paramétricos radiais das imagens de US com
QCT
Os graficos a seguir demonstram os valores dos coeficientes angulares da regressao
linear obtidos pelos valores paramétricos alinhados de todos os angulos a partir de um
ponto central do meio da imagem (Figura 4-13). Os valores dos coeficientes angulares

para ambas as imagens de uma mesma amostra de osso estdo apresentados nas Figuras 7-

10 a 7-19.
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e do gradiente (B) de US E QCT do osso 1A.
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Figura 7-12: Coeficientes angulares das regressoes lineares de valores paramétricos radialmente alinhados as imagens de US E
QCT do osso 2A. A — imagens originais; e B — imagens do gradiente. Os picos representam linhas radiais com baixo nimero de pontos,

levando a valores de coeficiente angular maiores.
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Figura 7-13: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos radialmente alinhados as imagens de US E

QCT do osso 2B. A — imagens originais; e B — imagens do gradiente.
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Figura 7-14: Coeficientes angulares das regressdes lineares de valores paramétricos radialmente alinhados as imagens de US E

QCT do osso 2C. A — imagens originais; e B — imagens do gradiente.
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Figura 7-15: Coeficientes angulares das regressoes lineares de valores paramétricos radialmente alinhados as imagens de US E

QCT do osso 3A. A — imagens originais; e B — imagens do gradiente.
67



3
té 0.01 ,é 2x 10
o o
E’ R g” 1k
s 0 ol I L . W
3 ERI S
= (=)
© 0.01F . =
2 ——US o 4L ——US [
2 ——QCT @ —»—QCT
% 0.02 | | | | | | | % 2 | | |
S 4 -3 2 1 0 1 2 3 4 S 4 1 2 3 4
A angulo (rad) B angulo (rad)

Figura 7-16: Coeficientes angulares das regressoes lineares de valores paramétricos radialmente alinhados as imagens de US E

QCT do osso 4A. A — imagens originais; e B — imagens do gradiente.
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Figura 7-17: Coeficientes angulares das regressoes lineares de valores paramétricos radialmente alinhados as imagens de US E

QCT do osso 4B. A — imagens originais; e B —imagens do gradiente.
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Tabela 7-2: Correlacao entre imagens acustica e QCT por linhas radiais

R de Pearson

Animal Amostra
original gradiente
A 0,181 0,816
: C 0,587 0,860
A 0,007 0,966
2 B 0,737 0,856
C 0,465 0,644
3 A -0,01 0,458
A 0,092 0,658
4 B 0,071 0,810
C 0,013 0,591

7.3 Comparacio dos valores paramétricos em elipses das imagens de US
com QCT

As Figuras 7-19 a 7-27 contém as curvas dos valores de correlagdo entre QUS e
QCT extraidos em curvas elipticas. As curvas vermelha e preta sdo referentes
respectivamente aos valores das elipses formada por ajuste ao formato do circulo externo
e interno gerado pela segmentacdo, conforme descrito em Sequencias Circunferenciais
(item 4.7). Nos graficos a seguir os valores das correlagdes sdo em funcdo do tamanho da
elipse que no caso da elipse interior é progressivamente crescente enquanto no caso das
elipses exteriores € progressivamente decrescente. As figuras A sdo referentes as imagens

originais e as figuras B, referente aos gradientes.
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Figura 7-19: Osso 1A. Correlacdo dos valores de QCT e US para todas as

elipses. Em vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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Figura 7-20: Osso 1C. Correlacdo dos valores de QCT e US para todas as

elipses. Em vermelho estio os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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Figura 7-21: Osso 2A. Correlacdo dos valores de QCT e US para todas as
elipses. Em vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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Figura 7-22: Osso 2B. Correlacao dos valores de QCT e US para todas as
elipses. Em vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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Figura 7-23: Osso 2C. Correlacdo dos valores de QCT e US para todas as
elipses. Em vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as
elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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Figura 7-24: Osso 3A. Correlacdo dos valores de QCT e US para todas as
elipses. Em vermelho estio os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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Figura 7-25: Osso 4A. Correlacdo dos valores de QCT e US para todas as
elipses. Em vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.

correlagdes para todas as ellipses

correlagdes para todas as ellipses

% interior
----- media interior

x  exterior
————— media exterior

ol
3]

o
3]

valor da correlagédo
o

valor da correlagédo
o
T
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1

% interior
0.5 B media interior ||
% exterior
----- media exterior
15 50 100 150 200 o 50 100 150 200
A n° da ellipse B n° da ellipse

Figura 7-26: Osso 4B. Correlacao dos valores de QCT e US para todas as
elipses. Em vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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Figura 7-27: Osso 4C. Correlacdo dos valores de QCT e US para todas as
elipses. Em vermelho estdo os valores das elipses de formato interior e em preto, as

elipses de formato exterior, de tamanho decrescente. A — Original. B — Gradiente.
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8 Discussao

O estudo em ossos bovinos possibilita investigar estes parametros em 0ssos com
dimensodes, formato e composi¢ao similares ao humano, apesar de serem ligeiramente
mais densos (ALVES et al., 1996). Um tecido com maiores dimensdes assegura o
alinhamento do transdutor com a regido de interesse (ROI) da amostra, o que ¢ dificil com

outros animais menores como ratos ou coelhos.

Os parametros de QUS geralmente caracterizam propriedades como a velocidade
de propagacao ultrassonica no tecido, atenuacao e retroespalhamento. O osso cortical, por
ser muito denso, demonstra possuir como caracteristicas uma alta reflexao e pouquissimo
espalhamento, comparado ao osso trabecular (PINTON et al., 2012). O parametro IRC
apresentado tem definicdo semelhante ao jé utilizado para estimar retroespalhamento em
0sso (HOFFMEISTER et al., 2008). No caso do osso cortical, ndo foi possivel estimar os
parametros de espalhamento, uma vez que este apresenta amplitude do mesmo nivel do

ruido registrado no osciloscépio.

Diversos estudos para caracterizagdo de tecido 6sseo por QUS fazem a estimagao
dos parametros pela média de valores obtidos em multiplos sinais para uma regido do
tecido. Porém, o osso cortical ¢ um material heterogéneo com grandes diferengas entre
areas proximas, o que inviabiliza a média em areas mais amplas. Essa variacdo em 0ssos
sadios depende da anatomia e modificacdes causadas pelo metabolismo e forgas
mecanicas exercidas no tecido, como estresse compressivo € tragdo por insergdes
tendinosas que promovem a densidade e organizagdo dos 6steons. Essa variacdo pode ser

expressa pela média e desvio padrao dos valores de QCT de 3098,6 + 356 HU.

O valor médio pra IRC considerando todos os ossos (n = 14) foi de -5,43 + 3,31

dB a 5 MHz. Esta variagado se deve em parte as diferencas de densidade natural encontrada
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em ossos saudaveis, porém nota-se que houve uma maior oscilagdo do que os valores de
QCT nas mesmas posi¢des. Na Tabela 1 (valores de R), todos os valores de correlagao
foram positivos. Isso significa que existe uma tendéncia de aumento do valor de IRC,
conforme aumenta a densidade do o0sso, o que ¢ consistente com a teoria (ABU-ZIDAN;
HEFNY; CORR, 2011), uma vez que quanto maior a densidade 6ssea, maior serd sua

reflexao.

O parametro ultrassonico SoS ¢ apontado como o de maior correlagdo com a
densidade dssea e seus estudos apontam 0,78 < r <0,91 (GUGLIELMI et al., 2010). No
presente estudo, a correlacao entre IRC e QCT, em oito das quatorze amostras, obteve-se
valor de r > 0,5, indicando correlagdo com significancia estatistica (p < 0,05). As Figuras
6-1, 6-7 e 6-9 sdo exemplos de curvas com alta correlacdo. Enquanto as curvas de QCT
mostram uma flutuagdo suave entre os valores, IRC apresenta variagcdes mais acentuadas,
mas sempre seguindo as tendéncias dos valores de QCT. Nas Figuras 6-1 e 6-7, é notavel
a formacao de platos entre mudancas abruptas que ocorrem a cada cinco pontos. Essas
mudancgas sao devidas a caracteristica da aquisicao, ja que, a cada cinco sinais, hd um
salto para um outro quadrante do osso. IRC parece distinguir esses saltos, bem como as

areas de platds, onde os sitios de coleta sdo vizinhos e dentro do proprio quadrante.

Mesmo em amostras em que o valor de correlagdo ¢ fraco, sdo visualmente
reconheciveis pequenas oscilagdes dos valores de QCT reproduzidos nos valores de IRC
estimados de sinais proximos entre si. Considerando individualmente os quadrantes, a
mesma tendéncia na variacao dos valores de QCT e IRC sao vistas em diversos segmentos
como exemplificado nas figuras 6-8 e 6-13. Provavelmente, o baixo valor de correlagao
em ambas as figuras seria devido ao grande deslocamento dos valores entre os quadrantes.
Apesar de se saber que a origem desse deslocamento estd na transferéncia entre um

quadrante e outro, o motivo de serem tao acentuados ainda ndo esta claro.
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Para os primeiros quinze valores na Figura 6-11, ha uma ligeira oscilacdo do IRC
se comparado com os valores de QCT, porém, para os ultimos cinco pontos, onde a regido
¢ mais densa, o IRC aumenta ¢ se mantém conforme a alta densidade. O estudo de outras
propriedades do material pode ajudar a elucidar essa flutuacdo dos valores de IRC.
Investigacdes futuras de interesse seriam a relacdo da porosidade mediante
descalcificagdo por uso de agentes como o EDTA e o uso de diferentes frequéncias e

variagoes do feixe ultrassonico.

Na superficie 6ssea investigada no presente estudo, a orientacdo dos canais de
Havers (estruturas tubulares de crescimento dsseo e de passagem de vasos sanguineos) €
axial, logo, espera-se que os valores sejam diferentes se a orientacdo da irradiacdo do
feixe mudar. Sasso et al.(SASSO et al., 2008) encontraram evidéncias da anisotropia nos
valores de BUA em ossos bovinos, quando os sinais eram coletados axial, transversal e
tangencialmente a estrutura do osso. Trebacz e Gadwa (TREBACZ; GAWDA, 2001)
também detectaram propriedades anisotropicas tanto em osso trabecular quanto em

cortical, desta vez em parametros de velocidade de propagagdo e atenuagao.

Neste estudo, foi escolhida a propagacao do US ao longo em vez de transversal
ao eixo do osso. A vantagem dessa abordagem ¢ validar os parametros de reflexao,
evitando a superficie externa do osso. O formato dessa superficie, normalmente convexa,
varia de acordo com o sitio examinado e possui um revestimento em formato de
membrana que ¢ muito vascularizada e fibrosa (periosteo), que ndo se sabe que efeito
produziria nos parametros de reflexdo. O efeito da convexidade ¢ determinado pela
relagdo entre o raio da curvatura da regido de interesse do osso ¢ o didmetro do feixe
ultrassonico na distancia em que incide a amostra. Como a energia refletida ¢ diretamente
proporcional ao raio de curvatura, ha casos em que o efeito desta pode ser desprezado (ou

seja, considera-se reflexao de um plano); além disto, conhecendo-se esta relacdo, técnicas
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podem ser elaboradas para compensar os efeitos da curvatura (LAKSHMANAN; BODI;
RAUM, 2007). Para eliminar o efeito de curvatura e da superficie do osso, no presente

estudo, foi feita a coleta de sinais em uma superficie cortada e faceada.

Futuramente, essa montagem experimental pode ser adaptada para coletar sinais
em pulso-eco e transmissdo-recep¢do. Bulman et al.(BULMAN et al., 2012) aplicaram
em um phantom de 0sso uma montagem experimental com 2 transdutores coletando sinais
de pulso-eco e transmissdo em que associaram os parametros de atenuacgdo, velocidade
de propagacdo e reflexdo e ainda obtiveram imagem do sinal de reflexdo do osso. O
trabalho de Bulman et al. exemplifica que uma montagem experimental versatil permite
combinar métodos para obtencao de diversos pardmetros que podem ser testados entre si

ou combinados para aumentar a exatidao (CELENK; CELENK, 2010; LOCKE, 2004).

A dificuldade do estudo feito através da primeira montagem experimental ¢
garantir que a regido em que a comparagao dos resultados de ambos os métodos US e
QCT ¢ a mesma. Mesmo fazendo uso de referéncias anatomicas e marcagdes artificiais
nas amostras, sempre existira uma incerteza para localizar as regides nas quais se adquiriu
o sinal de US. No presente estudo, essa foi a principal motivagdao para implementar uma
montagem experimental que permitisse a formacdo de imagens ultrassonicas, pois a
imagem funciona como um mapa das coordenadas das posi¢des de comparagdo entre as

imagens.

Todas as imagens originais produzidas pelos valores de minimos e méximos do
sinal de reflexdo de US demonstraram forte correlagdo com as respectivas imagens de
QCT, com os valores de R variando entre 0,87 ¢ 0,97. Os mais altos valores de correlagao

foram entre as imagens de gradiente, com os valores de R entre 0,94 e 0,98. O objetivo
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inicial do trabalho foi desenvolver um método capaz de perceber as variacdes de

densidade do 0sso; por isso, € justificavel avaliar a imagem do gradiente.

Uma desvantagem de se usar apenas os minimos ¢ maximos ¢ a perda da maior
parte das informacdes presentes nos sinais. Além disso, 0 mapeamento ¢ essencialmente
qualitativo. Seria desejavel a criagdo de um parametro quantitativo a partir dos valores de
maximos e minimos nos moldes do parametro IRC, isso permitiria uma comparagao mais
fina e detalhada entre resultados como, por exemplo, com diferentes tecidos e a diferentes

frequéncias.

O uso de apenas os valores de maximo e minimo do sinal RF se deu por economia
de tempo e de armazenamento de dados, pois, assim, apenas foi necessario armazenar
dois valores para cada sinal coletado, descartando o resto. Para fazer uma imagem de
outros parametros, como o IRC usado no primeiro experimento, seria necessario, para
cada uma das nove amostras, armazenar 37249 sinais (2500 pontos cada sinal). Além da
exigéncia de maior armazenamento, o tempo de aquisi¢do e processamento seria maior,
pois cada varredura precisou de 6 horas, em média, para gravar dois valores por sinal.
Este tempo seria maior para a gravagao do sinal completo. A combinacao de uma
montagem experimental mais robusta, como a que foi usada para formar as imagens
(experimento 2), com o uso de outros parametros ultrassonicos, melhoraria ainda mais a
correlagdo destes com a densidade dssea, em futuros experimentos. A obtencao de maior

capacidade de hardware possibilitaria tal processamento.

Uma das vantagens de se formar uma imagem ultrassonica tal como foi feita ¢ a
possibilidade de se ter uma visdo espacial da amostra. Isso elimina a necessidade da
identificagdo visual das regides de coleta feita no primeiro experimento (item 4.3 -

Montagem para aquisi¢ao dos sinais para estimacao do IRC).
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A dificuldade de se fazer uma boa segmentacdo se da pelo fato de o osso
apresentar muita porosidade na imagem de QCT, o que limita a obten¢do de um contorno
apenas em suas margens. Embora seja possivel ver muitas falhas no contorno e perda de

informacao, o objetivo da segmentacao foi alcancado e pode ser aprimorado.

A média dos valores de densidade por regido foi realizada com a QCT para ser
compativel com a regido focal do feixe de US. Isso permite que a correlagdo entre US e
QCT seja estimada entre areas semelhantes. O uso do passo pequeno para formagao de
imagem de US foi suficiente para que fossem observadas diferencas de densidade por
simples inspe¢do visual; todavia, os resultados com maior resolu¢do podem ser obtidos
com o uso de transdutores com didmetros de feixes ainda menores. O uso de frequéncias
menores pode ser util principalmente em aplicagdes in vivo, onde podem ser menos

atenuadas pelos tecidos moles circundantes ao 0sso.

A analise dos valores das imagens de uma forma radial ao osso cortical teve como
objetivo explorar a hipdtese de o osso ser mais denso na camada mais externa e
progressivamente menos denso na direcdo da camada interna (MARTIN; BURR;
SHARKEY, 1998). A densidade e o didmetro dos dsteons em 0ssos bovinos sao similares
aos humanos. A particularidade do osso cortical bovino ¢ a presenga de osso plexiforme,
comum em grandes mamiferos, mas raro em humanos (LOCKE, 2004). O osso
plexiforme apresenta estrutura semelhante ao lamelar, porém ¢ mais denso, possui um
plexo sanguineo maior, uma disposicdo de Osteons em sentido longitudinal, radial e
circunferencial, e um aspecto de tijolos ou placas (HILLIER; BELL, 2007). A maior
densidade da periferia do osso pode ser confirmada nas imagens A de todas as figuras do
item 6.3, onde se observam os valores dos coeficientes angulares para todos os angulos a
partir da regido central do osso. Os valores dos coeficientes angulares do QCT sao, em

sua maioria, positivos, o que indica que a densidade aumenta conforme se aproxima da
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periferia. A escolha do coeficiente angular como parametro para caracterizar a mudanga
de densidade conforme a proximidade da periferia deve-se ao aspecto aparentemente
linear observado da curva. O osso plexiforme ¢ mais presente no peridésteo do 0sso
cortical, e pode ser o responsavel pelo aumento drastico de densidade observado na Figura
4-13B, onde nota-se uma elevagdo acentuada dos valores na curva de tomografia. Os
coeficientes lineares da imagem de US original apresentaram correlagdo forte em apenas
uma amostra e moderada em duas amostras, restando com fraca ou nenhuma correlagao
em seis das amostras. A correlacdo dos coeficientes lineares das imagens de gradiente de
US e QCT apresentaram novamente melhor desempenho com forte correlacdo em cinco
amostras e correlacdo moderada nas quatro restantes. As falhas da segmentagdocausaram
uma diminui¢do do nimero de pontos em vérias linhas radiais, que gerava uma oscilacao
grande no valor do coeficiente angular destas linhas. Determinamos que as linhas com
menos de 20 pontos seriam eliminadas. A corre¢do da segmentagdo aumentaria o nimero
de dados e poderia melhorar a correlacdo da comparagdo radial. O interesse por essa
forma de analise radial dos valores teria uma possivel utilidade clinica ao determinar o
padrao de descalcificagdo que ocorre de forma geral do interior para a periferia. Assim
seria possivel relacionar o quanto de descalcificagdo 0ssea ocorre até que afete a cortical
do osso e que seja detectavel por uma abordagem in vivo por incidéncia perpendicular ao

0ss0 integro.

A analise dos valores por curvas elipticas teve como objetivo investigar qual area
do osso teria maior correlacio com a densidade, a externa ou a interna. Devido as
caracteristicas anatdomicas das amostras, optou-se por usar dois formatos de elipses, uma
que foi adequada ao formato da borda interna do osso e outra com o formato da borda
externa do osso. Os valores de R foram estimados para cada elipse e depois mostrados

nas figuras do capitulo 6.4. Nas figuras 7-20, 7-21, 7-22, 7-26 ¢ 7-27, pode-se observar
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uma tendéncia da maior correlacdo ocorrer para as elipses proximas das bordas (internas
e externas), o que dd um certo formato de pardbola presente nos graficos, tanto
relacionadas a imagem original quanto a imagem de gradiente. Uma provavel hipdtese
para essa maior correlacdo seria devido a presenca de areas muito densas vizinhas a outras

muito pouco densas presentes em ambas as imagens nas proximidades das bordas.

E possivel notar que algumas das curvas referentes as elipses interiores e
exteriores do mesmo grafico sdo muito similares, porém “espelhadas”, com os exemplos
mais emblematicos nas figuras 7-21, 7-22 e 7-26. As curvas se apresentam espelhadas
por representarem as mesmas regides, mas em um sentido invertido, pois, em uma curva,

as elipses se iniciaram interiormente, € a outra, exteriormente.

Se uma das curvas fosse invertida, ambas tenderiam a ter o mesmo formato, porém
com uma certa defasagem causada pela assimetria entre as elipses. Adicionalmente, ¢
importante observar que o numero de elipses, quando se inicia do interior para o exterior,
¢ diferente do que ocorre no inverso, pois os formatos originais das elipses sao

ligeiramente diferentes.

E possivel observar trechos de alta correlagdo ocorrendo em todas as curvas de
correlacdes das elipses, mas a média das correlagdes € prejudicada por trechos da curva
com fraca correlacdo, cuja causa ainda ndo se sabe. Para a complementacao do estudo
esta prevista a aplicag@o de testes mecanicos destrutivos para apurar o conhecimento das
propriedades mecanicas das amostras, pois sabe-se que outros fatores podem influencia-
las além da densidade. Um importante parametro utilizado para caracterizar as
propriedades do osso cortical ¢ sua espessura, justamente por que 0S Processos

degenerativos € a osteoporose causam seu afinamento (YANG et al., 2013). Como a
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imagem gerada leva em conta apenas a reflexdo da superficie, as informagdes estdo

limitadas as propriedades referentes a camada mais superficial do osso.

Para considerar as propriedades de todas as camadas do osso, Bulman et al.
construiram imagens ultrassonicas de phantoms de osso cortical por pardmetros de
transmissdo. Nesse estudo, o sistema de varredura foi similar para a formacao de imagem,
mas requer o uso de dois transdutores. Zeng et al. estimaram a atenuagdo do 0sso
utilizando um ultrassondgrafo modo-B para captar o eco da superficie do osso e o eco da
interface osso/medula in vitro. Este método poderia ser adaptado e implementado em uma
varredura semelhante a aqui utilizada e possibilitaria uma liberdade para imagens em uma

terceira dimensdo.

A varredura para aquisi¢do dos sinais foi feita com movimentacdo em um plano
com a intengdo de minimizar os efeitos da irregularidade da superficie 6ssea, porém, esse
desenho limita a aplicagdo a um osso com superficie também plana. Para a aplicacdo em
um estudo com ossos tridimensionais, seria possivel a adaptacdo do experimento a uma
varredura circular, semelhante a de um tomoégrafo. Apesar de bastante antigo, o estudo de
ultrassonografia tomografica nao possui aplicabilidade clinica. Carson et al, em 1976,
implementaram um método para reconstru¢ao tomografica por sinais ultrassonicos de
transmissao em um phantom de osso, musculo e gordura. Sehgal ef al., em 1988, ja
haviam indagado a disposicao de investigar por imagens tomograficas ultrassonicas, tanto
por transmissdo quanto por reflexdo, fraturas dOsseas e as lesdes dos tecidos moles
adjacentes, hematoma e calo dsseo. Lasaygues et al construiram imagens tomograficas
ultrassonicas de didfise de um osso longo combinando reflexdo e transmissdo com
transdutores de 1MHz. Com os sinais de reflexdo, obtiveram os ecos externos € internos
(interface do osso com a cavidade medular), o que indicou a forma da superficie e

permitiu estimar a espessura do 0sso. Os sinais de transmissao foram adquiridos por dois
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transdutores, um emissor e um receptor pelos quais foram medidos SOS e atenuacio.
Karjalainen ef al. produziram imagens ultrassonicas e estimaram parametros AIB, BUB
e IRC de osso trabecular e identificaram diferentes correlagdes de propriedades fisicas
com as frequéncias utilizadas. As frequéncias de 1 a 3,5 MHz correlacionaram bem com
parametros estruturais e mecanicos, enquanto a frequéncia de 5 MHz teve melhor
correlagdo com a composi¢ao da matriz 6ssea. Os proximos passos do presente trabalho
devem incluir o uso de transdutores de outras frequéncias para testar a dependéncia da

frequéncia da correlagdo entre a reflexao e os valores do QCT.

Apesar dos resultados satisfatorios in vitro, o sucesso da aplicagdo experimental
in vivo depende de estratégias para compensar a influéncia dos tecidos sobrepostos ao
0ss0, 0s quais geram erro de medicdo dos pardmetros de reflexdo e retroespalhamento
(RIEKKINEN et al., 2006). Malo ef al, investigaram por simulagdo a técnica de utilizar
duas frequéncias (DFUS — Dual Frequency Ultrasound) para minimizar o erro na
medi¢do de IRC em osso, que, segundo eles, ¢ maior que 300%. O uso do DFUS na
simula¢do foi capaz de reduzir o erro de medicao para menos de 10%. Posteriormente, a
mesma técnica foi aplicada para estimar os parametros de retroespalhamento em fémur

humano ex-vivo e obteve boa correlagio com BMD (MALO et al., 2014).
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9 Conclusao

Foram realizados dois tipos de experimentos com as amostras de osso bovino.

Os resultados do primeiro tipo de experimento indicam que o parametro de reflexao
IRC foi sensivel a variagao da densidade do osso saudavel e apresentou valores de forte
a moderada correlacdo com QCT na maioria das amostras. Logo, o uso desse parametro
possui potencial aplicabilidade para avaliar e monitorar condi¢des que afetem a densidade

mineral das superficies 0sseas.

O segundo tipo de experimento produziu imagens em modo-C a partir da reflexdo
ultrassOnica, compativeis com formato anatomico, densidade e com forte correlagdo com
QCT. A partir delas, foi possivel perceber as variagdes de densidade das amostras Osseas.
As imagens formadas a partir do gradiente das imagens originais apresentaram melhor

correlagdo com as imagens de QCT.

Esses resultados sugerem que € possivel produzir protocolos quantitativos e

qualitativos uteis a caracterizagdo do osso com potencial para aplicacdo in vivo.
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12 Anexo 1

Valores de IRC (dB) e CT (HU) de osso ordenados por numero da amostra e em sequéncia

de 5 valores para cada uma das quatro regides do 0sso.

1A CcT IRC 3726,068 -1,99772
3318,241 -2,52764
3515,822 -2,53101 1C
3631,462 -2,59439 2227,475 -0,71418
3605,222 -2,51679 2422,396 -0,56165
3387,258 -2,34826 2715,076 -0,49267
3143,263 -4,86076 3123,959 -0,40427
3056,661 -5,91367 3420,275 -0,46047
3035,863 -6,64582 3637,482 -0,54085
2908,634 -6,89398 3520,664 -0,43331
3038,878 -7,66522 3224,787 -0,4368
3536,269 -3,81394 2863,833 -0,46432
3590,003 -3,70922 2874,5 -0,49263
3493,103 -3,7914 2695,712 -2,66043
3280,222 -3,92041 2525,885 -4,16155
3179,812 -4,15175 2517,924 -4,12691
3036,246 -6,25364 2640,506 -4,33496
2898,72 -8,91373 3051,76 -4,19913
2765,676 -9,49125 2945,719 -4,4039
2708,856 -7,14895 2663,877 -3,99359
2711,773 -6,17314 2458,281 -5,65086
2450,767 -5,75858
1B 3709,018 -5,40936 2418,529 -5,48144
3683,482 -5,25691
3474,734 -6,01454 2A
2860,857 -6,59804 3625,298 -4,65481
2889,009 -8,33923 3358,231 -4,72321
2953,179 -3,67559 2819,235 -5,19417
2979,357 -3,34738 2608,856 -5,74208
3161,546 -3,10331 2663,275 -7,17498
3395,092 -2,97003 2512,238 -3,5758
3553,917 -2,91147 2703,654 -4,00344
3390,468 -2,78072 3102,371 -3,82118
3338,9 -3,0088 3501,898 -3,89454
3125,441 -3,03205 3688,313 -3,73867
2789,374 -3,11069 3480,194 -2,35767
2750,07 -3,17137 3375,42 -2,56494
2744,664 -2,34885 3172,745 -2,30698
3106,565 -2,0799 2939,15 -2,51708
3507,438 -1,80092 2879,507 -2,40483
3592,433 -1,98297 2885,058 -0,27234
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2B

2C

2989,291
3330,327
3500,336
3595,316

2870,731
2803,725
2849,423

2872,38
3065,146

3662,54
3658,006
3589,277
3509,163
3153,817

2845,95
2831,324

2750,77
2853,071
3089,906
3376,377
3282,357
3041,546
2885,368
2818,784

3562,164
3379,047
3135,105
3014,124
3126,291

3252,95

2981,33
3045,942
3486,924
3646,046
3698,497
3547,892

3390,33
3003,576
2746,262
2706,426
2972,649

-0,34646
-0,41789
-0,39338
-0,37419

-7,81876
-9,62305
-9,36176
-9,15212
-7,80399
-5,74973
-5,49033
-5,52932

-5,6891
-5,60893
-7,73955
-8,00122
-8,01108
-7,99418
-7,71556
-4,33036
-4,79157

-5,1153
-4,85103
-5,63556

-4,53471
-4,92968
-5,41668
-6,61774
-6,54998
-11,9736
-10,4139
-10,4136
-12,9199
-12,2471
-1,60507

-2,2881
-3,79435
-7,05158
-3,04917
-10,6464
-10,3067
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3A

3B

3368,586
3634,259
3737,108

2907,231
2826,021
2881,479
3027,985
2964,295
2932,602
2894,138
2873,491
2748,404
2633,699

2424,36
2496,731
2534,687
2662,637

2829,05
3323,864
3339,354
3362,883
3289,801
3169,661

3427,576
3058,573
2851,026
2681,136
2595,301
3032,792
3208,404
3398,649
3515,977
3561,816
2886,579
2885,605
2817,111
2896,766
2876,015
3005,549
3443,008
3651,731

-8,80044
-10,4537
-11,847

-6,80017
-6,80058
-7,72756
-8,50815
-8,81377
-7,90976
-7,21187
-8,98313
-9,4164
-8,23455
-6,54452
-7,5827
-8,96722
-10,8
-8,9874
-2,45254
-2,52072
-2,35386
-2,25401
-2,17866

-4,3384
-4,69618
-5,09155
-5,54046
-5,98299
-4,33525

-4,0874
-4,42287
-4,08203
-3,97461
-6,09033
-6,16589
-6,58922
-6,49715
-6,79598
-0,17577
-0,24698
-0,22891



3C

4A

3770,395
3722,836

3303,031
3210,543
3054,773
3142,025
3175,681
3447,749
3344,801
3356,518
3166,269
2938,474
2835,335
2837,073
2829,864
2885,463
3025,554
3793,096
3798,725
3754,224
3686,321
3518,546

3638,014
3596,241

3371,62
3191,737
2934,028
2723,521
2616,867
2557,059
2702,357

2741,17
2972,848
2993,684
2960,878
2941,271
2910,704
2366,324
2343,657
2477,664

-0,26693
-0,28542

-8,72661
-7,61567
-7,88986

-6,9038
-6,62876
-8,41616
-9,00023
-8,78912
-9,08107
-11,5486

-7,3033
-7,26793
-6,01494
-7,60363
-7,03514
-13,3025
-13,1698

-12,788
-13,2169
-13,6835

-0,17788
-0,29496
-0,16378
-0,34152
-0,26984
-1,23604
-0,80244
-0,79883
-0,59445
-0,91421
-1,65914
-1,57335
-1,65124
-1,19883
-1,06163
-1,52835
-2,03981
-2,77987
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4B

4C

2484,122
2675,451

2709,67
2632,512
2730,751
3016,031

3392,21
3588,923

3387,07
3258,453
2977,551
2871,617
3024,316
3006,196
2899,803
3149,687
3324,704
3555,009
3468,266
3343,934
3168,082
2825,925

3457,176
3543,202
3691,377
3770,614
3820,629
3254,158
3319,857

3284,51
3225,338
3151,234
3437,161
3453,137
3381,177
3316,146

3274,95
2680,324
2781,041
2791,389
2898,374

-3,51248
-3,73536

-7,29348
-8,04304
-8,45815
-9,05641
-9,44103
-8,88144
-9,753
-9,74029
-10,1514
-10,8483
-5,67888
-5,53853
-5,52832
-5,12968
-5,06412
-6,23375
-7,613
-7,99243
-7,62366
-7,4084

-8,09707
-8,22723
-8,22715
-8,07274
-6,21301
-2,96957
-3,57381
-4,40825
-4,459
-3,71873
-9,54498
-7,36046
-9,33085
-7,65652
-9,81303
-6,3677
-7,68956
-9,20817
-10,0969



5A

5C

2876,567

3298,274
3209,312
2992,652
2920,256
2864,541
3306,921
3172,676
2964,137
2847,207

2788,13
2910,938
3036,415
3275,278
3450,831
3615,006
3014,193
2943,298

2916,26
3221,793
3503,751

2567,208

-11,1764

-6,83425
-6,84261
-6,76021
-6,94817
-6,75762

-1,1735
-1,05294
-0,87502

-0,9915
-1,18571
-5,63337
-5,64171
-5,94538

-5,9719
-6,20133
-0,46392
-0,44428

-0,6214
-0,98634
-1,14859

-7,5853
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2597,654
2805,138
2991,184
3096,571
2979,301
2733,222
2507,178
2569,496
2654,626
2628,127
2877,507
3246,621
3580,234
3701,667
3437,388
3112,166
2933,266

3010,69
2947,629

-8,70562
-8,23601
-6,29927
-5,24645
-12,3671
-10,8835
-10,0596
-9,23114
-9,48012
-2,70832
-2,64537

-2,4383

-2,2556

-2,1729
-8,78706
-8,05258
-7,93267
-8,62269
-10,6378



13 Anexo 2

Figura: Imagens de US e QCT da amostra 1A.

Figura: Imagens de US e QCT da amostra 1C.

Figura: Imagens de US e QCT da amostra 2A.
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Figura: Imagens de US e QCT da amostra 2B.

Figura: Imagens de US e QCT da amostra 2C.

Figura: Imagens de US e QCT da amostra 3A.

97



Figura: Imagens de US e QCT da amostra 4A.

Figura: Imagens de US e QCT da amostra 4B.

Figura: Imagens de US e QCT da amostra 4C.
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14 Anexo 3

Rotina para estimacao do parametro IRC

% rato_excel = input('Coloque o niumero do rato: ');
% rato=rato_excel-1;

% %0 menu

%%%%%%%%%

clc; clear all;

prompt = {'Coloque o niimero do rato:'};

dlg_title = 'Input for peaks function';

num_lines = 1;

def= {"20"'hsv'};

answer = inputdlg(prompt,dlg_title,num_lines,def);
B=str2num(answer{1});

rato=B-1;

%%Determina espessura do 0sso em cm
%esp_phan = esphan; pause(0.5);

%%Carrega sinas de referéncia com refletores

[File Path] = getsinref("*.txt; *.isf','Sinais de referéncia com
refletores');

[File Ext] = strtok(File,".");
dirOutput = dir(fullfile(Path,strcat("*',Ext)));
fileNames = {dirOutput.name}';
numSinaisRef = numel(fileNames);
for p = 1:numSinaisRef
[time,amp] = loadsignal(fullfile(Path,fileNames{p}));
amp = dtrend(amp);
oseq_ref(:,:,p) = [time,amp];
clear time amp;
end
oseq_ref = oseq_ref{(:,:,1);
[A B C] = size(oseq_ref);

numSinaisRef = 1;
clear dirOutput; clear fileNames;

%%Carrega sinais do 0sso
[File Path] = getsinph("*.txt; *.isf','Sinais do rato');
[File Ext] = strtok(File,".");
dirOutput = dir(fullfile(Path,strcat("*',Ext)));
fileNames = {dirOutput.name}';
numSinaisPh = numel(fileNames);
% numSinaisPh = 5;
% sig = input(' Qual o sinal do tecido (com extensao)? ', 's");
% oseq_Ph = load(sig);
for p = 1:numSinaisPh
[time,amp] = loadsignal(fullfile(Path,fileNames{p}));
amp = dtrend(amp);
oseq_Ph(:,:,p) = [time,amp];

clear time amp;

99

end
%oseq_Ph = oseq_Ph(:,:,1);
[A B C] = size(oseq_Ph);
numSinaisPh = C;
%%Ajusta freqiiéncia de amostragem
fs_ref'= floor(1/(oseq_ref(2,1,1)-0seq_ref(1,1,1)));
fs_ph = floor(1/(oseq_Ph(2,1,1)-0seq_Ph(1,1,1)));
if fs_ref<fs ph
for p = 1:numSinaisRef
[Refe Phan] = resample2(oseq_ref(:,:,p),0seq_Ph(:,:,1));
oseq_ref2(:,:,p) = Refe;
clear Refe Phan;
end
clear oseq_ref;
oseq_ref = oseq_ref2;
fa=fs_ref;
clear oseq_ref2 fs_ref fs_ph;
elseif fs_ref > fs_ph
for p = 1:numSinaisPh
[Refe Phan] = resample2(oseq_ref(:,:,1),0seq_Ph(:,:,p));
oseq_ph2(:,:,p) = Phan;
clear Refe Phan;
end
clear oseq_Ph;
oseq_Ph =oseq _ph2;
fa=fs_ref;
clear oseq_ph2 fs ref fs_ph;
else
fa=fs_ref;
periodo = 1/fs_ref;
end

O okt ok st st o s ke e s oo s sk stk sttt sk sk ok sk sk sk sk okokok ek koo okok
3k sk sk sk sk sk sk sk sk sk sk skosk sk skok sk skok skoskokoskskokokk

% GRAFICOS

figure;

plot(oseq_ref(:,1,1).¥10"6,0seq_ref(:,2,1));

title('Sinal de referéncia'); xlabel('Tempo

(microssegundos)');ylabel('intensidade (escala arbitraria)');
%grid on; zoom xon;

figure;

plot(oseq_Ph(:,1,1)*10"6,0seq_Ph(:,2,1),'");

title ('Sinal do osso'); xlabel('Tempo (microssegundos)');
ylabel('intensidade (escala arbitraria)');

%grid on; zoom xon;

pause(0.5);

O kst ok st st e sk e s oo s s sk stk st otk sk ke sk ok sk sk sk sk okokok stk kol okok
sk sk sk sk sk sk sk sk sk sk sk skosk sk skok sk skokoskoskok skskokokk



%%Ajuste ao programa desenvolvido estimar

retroespalhamento dos
% do Mahmoud

para

oseq_Ph = squeeze(oseq_Ph(:,2,:));
oseq_ref = squeeze(oseq_ref(:,2,:));

% PROCESSAMENTO DOS SINAIS DE REFERENCIA

%%Corrige a magnitude do sinal de referencia devido a
amplificacdo do osciloscopio

selection =
amplificacdo?'],...

questdlg(['Necessita compensar  a

['Compensar amplificagdo'],...
'Sim','Nao','Sim");
if stremp(selection,'Sim")
ganho_ref = ganho; pause(0.5);
% ganho_ref = -40; fx
for p=1:numSinaisRef
oseq_ref(:,p) = oseq_ref(:,p)/(10"(ganho_ref/20));

end

96***********************************************
st st s s ke sk sk sk sk s s sheske s sk sk st sheskskeoskosk skosk skeokok

% GRAFICOS
figure;
plot (oseq_ref(:,1)); grid on;

title(Um dos sinais de referencia corrigidos pela
amplificacao na aquisi¢do');

%% Corrigir a magnitude do sinal do phantom devido a
amplificacdo do osciloscopio

ganho_Ph = ganho;
for p=1:numSinaisPh
oseq_Ph(:,p) = oseq_Ph(:,p)/(10"(ganho_Ph/20));

end

O kst skof sfeof b e ek ke sk sk sk sk stk ok et ok sl s ook sk sk skeok stk sk ke ok sk
sk 3k sk sk skeoske sk skesk sk stk sk skok sk skokosk skokok skokokskok

end;

%%Selecao dos indices do sinal de referéncia para janelar
% Envoltoria

%oseq_ref = oseq_ref(1:2100);

y = oseq_ref;

y2=abs(hilbert(y)); % apenas isso ja faz a envoltoria
A2 = max(y2);

y2 =y2/A2; % envoltoria

figure,

plot (y2);

title('Envoltoria')

M=y2;

M = M(1:1600);

[Y,I] = max(abs(M));

a = findM > (Y/5));

Tl1=1-a(l);

T2= max(a)-I;

100

oseq_refc = oseq_ref(min(a):max(a));
clearaM Y lyyl y2;

96***********************************************
sfesfesfe ke sk s sk s s sk sk sk sk steskeskeskosk skt sk skokokoskok

% GRAFICOS

figure;

plot(oseq_refc);

title('Eco RF do refletor cortado');
xlabel('Pontos');

grid on; zoom xon;

O ok stk st st e s ke e s oo s s sk stk sttt skl sk o sk koo sk okokok ek ko okok
3k sk sk sk sk sk sk sk sk sk sk skosk sk skok sk skok skoskok skskokokk

%%Calcula a PSD dos sinais de referéncia
NFFT =2"11;

pontos PSD = 1025; %numero de pontos do espectro de
poténcia(mudar se mudar a NFFT)

PSD_ref mag = zeros(pontos_PSD,numSinaisRef);
PSD_ref freq = zeros(pontos_PSD,numSinaisRef);
WINDOW = length(oseq_refe(:,1));

% NOVERLAP = round(NFFT/17);

NOVERLAP = size(oseq_refc(:,1))-1;
NOVERLAP = NOVERLAP(:,1);

% NOVERLAP = 60;
for p=1:numSinaisRef;
N1 = oseq_refe(:,p);

[Pxx,Freq] =
pwelch(N1,WINDOW,NOVERLAP,NFFT,fa);

PSD_ref mag(:,p) = Pxx;
PSD _ref freq(:,1) = Freq;
end

O okt ok st st o s ke e s oo s sk stk st otk skl sk ok sk sk sk sk skeokok ek ko okok
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%GRAFICO

figure;

plot(PSD_ref freq(:,1),PSD_ref mag);
title('Espectro do Eco de Ref');
xlabel('Frequéncia (Hz)");

ylabel('Densidade Espectral de Potencia (dB)');

grid on; zoom xon;

O kst ok st st e s ke e s oo s sk stk sttt sk sk s sk sk sk skok ok ek kol okok
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%%Media dos espectros de referéncia em 6 dB do pico
Seis_dB =max(PSD_ref mag(:,numSinaisRef))/(10°(6/10));
winl = find(PSD_ref mag(:,numSinaisRef) > Seis_dB);

aa = max(winl)-min(winl)+1;

PSD_ref mag 6dB = zeros(aa,numSinaisRef);

Freq PSD_ref 6dB = zeros(aa,l);

for p = 1:numSinaisRef

PSD_ref mag 6dB(:,p) =
PSD_ref mag(min(winl):max(winl),p);

Freq PSD ref 6dB(:;,1) =
PSD _ref freq(min(winl):max(winl),1);

end
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%GRAFICO

figure;

plot ((Freq_PSD _ref 6dB(:,1)).*1e-6,PSD_ref mag 6dB);
title('Espectro Ref em 6dB'); xlabel('Freqiiéncia (MHz)');
ylabel('Escala arbitraria')

% grid on; zoom xon;

pause(0.5);

%%

o
% PROCESSAMENTO DOS SINAIS DO TECIDO

proc = questdlg('Escolha da forma de
Janelamento','manual/automatico','manual','automatico','auto
matico');

matriz = zeros(4,C);

numSinaisPh = 1;

%%Corrige a atenuacao do tecido mole
selection = questdlg(['O rato tem tecido mole?"]....
['Compensar atenuagao'l,...
'Sim','Nao','Sim");
if stremp(selection,'Sim")
esp_pele = 0.00075; %m
esp_musc = 0.00509 ;%m
esp_gord = 0.00176; %m
alfa_pele =35; %m
alfa_gord =48; %m
alfa_musc = 74; % db/m
Zs=16.15%10.90;
Z£=14.78*0.950 ;
Zm=15.80%1.050 ;
Tst=(4*Zs*Z1)/((ZstZ)*(Zs+Z1));
Ttm=(4*Z*Zm)/((Zt+Zm)*(Zf+Zm));

correc_aten=
exp(2*alfa_pele*esp_pele)*Tsf*Tsf*exp(2*alfa_gord*esp
gord)*Tfm*Tfm*exp(2*alfa_musc*esp_musc); pause(0.5);

else
correc_aten= 1;
end

oseq_Ph2 =oseq Ph;

picoapico = zeros(1,C);

forr=1:C;

oseq Ph = oseq Ph2(:,r)*(correc_aten);%%Sinal do
tecido

figure;
plot(oseq_Ph(:,1:end));
sobrepostos

%plota todos os sinais do tecido

title("Sinais do tecido sobrepostos sem janelar');
grid on;

pause;

%GRAFICO
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figure;
comeco_Ph = zeros(numSinaisPh);
for p =1:numSinaisPh;

plot (oseq_Ph(:,p));

tilea'MARCAR O INICIO DA REFLEXAO DO
TECIDO";

comeco = round(ginput(2)); %pega as coordenadas da
primeira interface do tecido

comeco_Ph(p) = comeco(1);
fim Ph(p) = comeco(2);
end

close;
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%% Janelamento dos sinais do tecido

dist = 500e-6;
de referencia N9.

%distancia(m) entre os sinais

gate = 4e-6; %tamanho da janela
(hoffmeister) 4 micro seg/ 08.2015 coloquei 1 micro pro sinal
espalhamento caber

%tamanho do sinal de reflexdo para jogar fora (em micro
seg)

periodo = 1/fa;

dist_periodo = (periodo*1491.203)/2; Y%distancia(m)
entre pontos assumindo a velocidade de 1491.203m/s na 4gua
em 23 graus C

dist_pont = round(dist/dist_periodo); %distancia(pontos)
entre os sinais de referencia

tam_jan = round(gate/periodo); %janela em pontos
%janela de reflexao pra jogar fora em pontos

jogafora = T1+T2;
que formam a janela da reflexdo

%indica os dois pontos

var = zeros(1,numSinaisRef);
switch proc
case 'automatico',

%Janelamento dos sinais de retroespalhamento do
tecido sem a reflexdo

for q = 1:numSinaisRef;

for p=1:numSinaisPh;
N =oseq_Ph(:,p);
[Y,I] = max(abs(N(comeco_Ph:fim Ph)));
pico_reflec = find (abs(N)==Y);

a=find (pico_reflec > comeco Ph & pico_reflec
<fim_Ph);

a=max(a) Y%para pegar apenas o valor maximo
de a, pois pode existir varios picos que ultrapassam o limite
proposto

maximo = max(N)

minimo = min(N) % pegar o valor minimo
picoapico(:,r)= maximo - minimo

pico_reflec = pico_reflec(a)



inicio_reflec = pico_reflec - T1;

fim reflec = pico_reflec + T2;

if size(N)<fim_reflec + tam_jan-1 % quando o
numero do N for menor que a janela de 2000 pontos proposta

J = N(fim_reflec: end); %desta forma tenho
que pegar do ponto "fim_reflec" que ¢ formado pela soma do
ponto de maior pico mais T2

else %caso contrario, se no meu sinal eu tiver
2000 pontos entdo eu posso usar isto

J=N(1:(1 + tam_jan-1));

%]J = N(fim_reflec:(fim_reflec + tam_jan-1));
Y%retroespalhamento %este ¢ o certo!!!Pois eu tenho que
pegar um valor automatico da janela. Ndo posso afirmar que
sera 2000 pontos

end

clear sinal Ph_jan sinal Ph_IRC %E logico
que tenho que apagar pois depois ele ¢ usado!!! Se eu nao
apagar vai extrapolar a matriz!!!

sinal Ph jan(:,q,p)=1J;
R =N(inicio_reflec:fim_reflec-1); %reflexao

sinal Ph_IRC(:,q,p) =R;

%GRAFICOS

figure;

plot(N);

hold on;

Ytitle('Sinal de Retroespalhamento do Tecido');
xlabel('tempo (us)");
ylabel('amplitude(arbitraria)');

line([fim_reflec, fim_reflec],[.1,-.1],'color','r');

line([fim_reflec + tam jan , fim reflec +
tam_jan],[.1,-.1],'color','r");

line([fim_reflec + tam_jan,
fim_reflec],[.1,.1],'color','");

line([fim_reflec + tam jan, fim reflec],[-.1,-
.1],'color','r");

line([inicio_reflec, inicio_reflec],[.9,-

.6],'color','g");
line([fim_reflec , fim_reflec],[.9,-.6],'color','g");
line([fim_reflec, inicio_reflec],[.9,.9],'color','g");

line([fim_reflec, inicio_reflec],[-.6,-

.6],'color','g");
end
display('inicio_reflec');inicio_reflec
display(‘fim_reflec');fim_reflec

display('qs=");q

%clear inicio_reflec fim_reflec fim_Ph

end

%%%%%%0%%%%%%%%%%%%%%%% %% %% %%
vetores das frequencias do reflexao

% passo_R=(fim_reflec-inicio_reflec)/size(R,1)

% valor_R=inicio_reflec

% sinal Ph PSD_IRC_freq new=zeros(size(R,1),1)
% for n=1: size(R)

% sinal Ph PSD IRC_freq new(n,1)=valor R;
% valor R=valor R + passo R

% end

% for r=1: size(R)

% sinal Ph PSD_IRC_freq new(r,1) =

(1.000*(sinal Ph_PSD IRC freq new(r,1)))/(fim_reflec-1);
% end

clear inicio_reflec fim_reflec fim_Ph

case 'manual’,

%Janelamento dos sinais de retroespalhamento do
tecido sem a reflexdo

for q = 1:numSinaisRef;
for p=1:numSinaisPh;
N = oseq_Ph(:,p);

J = N(round(comeco_Ph(p) +
jogafora):round(comeco_Ph(p) + jogafora + tam jan)-1);
Y%retroespalhamento

% var(1,q) = A;
sinal_Ph_jan(:,q,p) = J;

R =
N(round(comeco_Ph(p)):round(comeco_Ph(p) + jogafora)-
1); %reflexao

sinal Ph IRC(:,q,p) = R;

%GRAFICOS

figure;

plot(oseq_Ph(:,p));

title('Sinal de Retroespalhamento do Tecido');
xlabel('pontos');
ylabel('Intensidade(arbitréria)');

line([(comeco_Ph(p) + jogafora),(comeco_Ph(p)
+ jogafora)],[.1,-.1],'color','r");

line([comeco_Ph(p) + jogafora +
tam_jan,comeco Ph(p) + jogafora + tam jan],[.l,-
.1],'color’,'r'");

line([comeco_Ph(p) + jogafora +
tam_jan,(comeco_Ph(p) + jogafora)],[.1,.1],'color’,'r");
line([comeco_Ph(p) + jogafora +
tam_jan,(comeco_Ph(p) + jogafora)],[-.1,-.1],'color','r");
pause(.5);
end

end
end %switch
comeco
comeco_Ph
tam_jan

% clear NRJY Icomeco Phtam jan comeco

%***********************************************
sfe s sfe ke sk s sk s s sk ek sk sk st sk skl skosk sk skokokokok

figure;



plot (sinal Ph IRC(:,1));

title(EXEMPLO DOS SINAIS JANELADOS');
grid on;

E =size (sinal Ph IRC(:,1))

Ham = HAMMING(E(1))

O kst kb sfeof s e ok sk e sk sk stk et ok sl sk sk sk sk okofeok s feok ok
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%% Calcula a PSD dos sinais do rato

sinal Ph PSD =
zeros(pontos_PSD,numSinaisRef,numSinaisPh); %do
retroespalhamento

sinal Ph_PSD_freq = zeros(pontos_PSD);
N =sinal_Ph_jan(:,1,1);

WINDOW = length(J);

NOVERLAP = NFFT/16;

sinal Ph_PSD IRC =
zeros(pontos_PSD,numSinaisRef,numSinaisPh);% da
reflexao

sinal Ph PSD_IRC_freq = zeros(pontos_PSD);
N_IRC =R(:1,1);
WINDOW_IRC = length(N_IRC);
% NOVERLAP_IRC = round(NFFT/30);
NOVERLAP_IRC =size(sinal Ph IRC(:,1,1))-1;
NOVERLAP_IRC =NOVERLAP IRC(.,1);
for q = 1:numSinaisRef;

for p = 1:numSinaisPh;

N2 =sinal Ph jan(:,q,p);  %do retroespalhamento

[Pxx,Freq] =
pwelch(N2,WINDOW,NOVERLAP,NFFT,fa);

sinal Ph_PSD(:,q,p) = Pxx;
sinal Ph_PSD_freq(:,p) = Freq;

N3 =Ham .* sinal Ph_IRC(;,q,p); % da reflexao

[Pxx_IRC,Freq IRC] =
pwelch(N3,WINDOW_IRC,NOVERLAP IRC,NFFT,fa);

sinal Ph PSD_IRC(:,q,p) = Pxx_IRC;
sinal Ph PSD_IRC_freq(:,p) = Freq IRC;

end

end

clear NRJY I comeco_Ph tam_jan comeco
%% Media dos espectros das janelas dos sinais do rato

Media_PSD_Ph = zeros(pontos_PSD,numSinaisRef);%do
retroespalhamento

Media PSD _IRC = zeros(pontos_PSD,numSinaisRef);%
da reflexao

for q = 1:numSinaisRef;
for p = 1:pontos_PSD;
m = mean(sinal_Ph_PSD(p.q,:));
Media_PSD_Ph(p,q) = m;
end
end

for q = 1:numSinaisRef;

for p = 1:pontos_PSD;
m2 = mean(sinal Ph_ PSD_IRC(p,q,:));
Media PSD IRC(p,q) = m2;

end

end

O okt ok st st e s ke e s oo s sk stk sttt skl sk ok sk sk sk sk skeok ok ek ko okok
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%GRAFICOS

figure;

plot (sinal Ph PSD freq(:,1),Media_PSD Ph);
title('Medias espectrais do espalhamento do tecido');
grid on; zoom xon;

figure;

plot (sinal Ph PSD IRC freq(:,1),Media_PSD IRC);
title('Medias espectrais da reflexdo do tecido');

grid on; zoom xon;

%% Corta os sinas do phantom a 6 dB
Media PSD Ph 6dB = zeros(aa,numSinaisRef);
Media PSD IRC_6dB = zeros(aa,numSinaisRef);
for p = 1:numSinaisRef;

Media_ PSD_Ph_6dB(:,p) =
Media_PSD_Ph(min(winl):max(winl),p);

Media PSD IRC_6dB(:,p) =
Media_ PSD_IRC(min(winl):max(winl),p);

end

96***********************************************
3k sk sk sk sk sk sk sk sk sk sk skok sk skok sk skok skoskok skoskokokk

%GRAFICOS

figure;

plot (Freq PSD_ref 6dB(:,1),Media PSD Ph 6dB);
title('"Espectro médio do espalhamento em 6dB');

grid on; zoom xon;

figure;

plot (Freq PSD_ref 6dB(:,1),Media PSD _IRC_6dB);
title('Espectro médio da reflexdo em 6dB');

grid on; zoom xon;

%% CALCULO DO AIB - APPARENT INTEGRATED
BACKSCATTER(dB)

Termo_1 = zeros(pontos PSD,numSinaisRef); %este
termo serve para anular o efeito da difragao e resposta do
sistema

xx1 = zeros(size(Termo_1));

xx2 = zeros(size(Termo_1));

for p = 1:numSinaisRef;
Termo_1 =(Media PSD_Ph(:,p)./PSD_ref mag(:,p));
xx1(:,p) = Termo_1;
xx2(:,p) = 10*logl 0(xx1(:,p));

end

O ok stk st st e sk e s oo s sk stk sttt skl sk ok sk sk sk sk okeokok ek kol okok
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for p = 1:numSinaisRef;
a=min(Freq PSD ref 6dB(:;,1));



b =max(Freq PSD_ref 6dB(:,1)); end

comeco = find(sinal Ph PSD_freq(:,1)==a); IRC(p) = UV(b-a);
final = find(sinal Ph PSD_freq(:,1)==b); end
f = xx2(comeco:final,p); IRC

n = final-comeco;

h = (b-a)/(n-1);

O FoH stk st st o s ke e s oo s sk stk sttt sk ke sk o sk sk sk sk skeokok ek ko okok
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=0 %GRAFICOS
for i=1:n-1 figure;
[=1+ (@G Dy2)h plot(sinal Ph PSD freq(:,1),xxIRC2(:,1));grid on;

end %axis([3e6 Se6 -80 10]);

AIB(p) = V(b-2); xlabel('frequencia’);
end ylabel('l/sr*mm")
AlB title('APPARENT REFLECTION');

line([a,a],[-80,10],'color’,'");
O skt ok okl s otk skl sk ot ksl kot sk ok ok okok line([b,b],[-80,10],'color’,'r");
sk 3k sk sk skeoske sk stk sk stk sk skok sk skokosk skokok skokokskok line([a’b],[lo’ 1 0]"00101-"'1-');

%GRAFICOS line([a,b],[-80,-80],'color','");
figure; %% CALCULO DO FSAB (dB/MHz)
plot(sinal Ph PSD_freq(:,1),xx2(:,1));grid on; F =sinal Ph PSD_freq(comeco:final);
xlabel('frequencia'); F=F'
ylabel('l/sr*mm’") freq=F/1e6; % representado em MHz
titleAPPARENT BACKSCATTER'); p=polyfit(freq,f,1);
line([a,a],[-80,10],'color’,'r"); figure;plot(freq,p(1)*freq+p(2));
line([b,b],[-80,10],'color’,'r"); hold on;
line([a,b],[10,10],'color’,'r'); plot(freq,f,'k");
line([a,b],[-80,-80],'color’,'r"); grid;
%% CALCULO DO IRC - INTEGRATED FSAB = p(1);

REFLECTION COEFICIENT(dB) disp('slope’);disp(p(1));

Termo IRC = zeros(pontos PSD,numSinaisRef); %este disn(" g .
= iy . t ;d 2));
termo serve para anular o efeito da difragao e resposta do isp( c'or a cix');disp(p(2))
sistema %%CALCULO DO FSIR
xxIRC = zeros(size(Termo_IRC)); F =sinal Ph PSD IRC_freq(comeco:final);
xxIRC2 = zeros(size(Termo_IRC));%coef.  de F=F'

retroespalhamento sem corre¢do da atenuagio freq=F/1e6; % representado em MHz

for p = 1:numSinaisRef;

Termo IRC
=(Media_PSD IRC(:,p)./PSD_ref mag(:,p));

p=polyfit(freq,{2,1);
figure;plot(freq,p(1)*freq+p(2));

hold on;

xxIRC(:,p) = Termo_IRC;
plot(freq,f2,'k");

xxIRC2(:,p) = 10*log1 0(xxIRC(:,p)); )
grid;

end
FSIR = p(1);
ot ek st ol et s ok o ook ok oo disp('slope');disp(p(1));

sk 3k sk sk skeske sk skesk sk stk sk skok sk skokosk skokok skokokskok

disp('corta eixo');disp(p(2));
for p = 1:numSinaisRef;

a=min(Freq PSD ref 6dB(:;,1)); %ocalculo do TSAB

b =max(Freq PSD_ref 6dB(:,1)); njanelas = 5 %numero de janelas

comeco = find(sinal Ph_PSD_IRC_freq(:,1)==a); ciclos=5 %numeros de ciclos

final = find(sinal_Ph_PSD_IRC_freq(:,1)==b); fb =5e+6 %frequencia do transdutor:5

2 = xxIRC2(comeco:final,p); pb= 1/fb %periodo de cada senoide

n = final-comeco; gb=pb*ciclos

h = (b-a)/(n-1); gbp=gb/periodo  %tamanho da janela em pontos
1=0; gbp = round (gbp);

for i=1:n-1 deslocamento = 67 %usaram 67 o Daniel usou 35

1= 1+ (R2()+2(1+1))/2)*h;
104



sin_janelado = zeros(gbp,numSinaisPh,njanelas);
prim=1;
for q = 1:njanelas
for p = 1:numSinaisPh;
if size(sinal Ph_jan)<prim+gbp-1
a = sinal Ph_jan(prim: end);
amed=mean(a);
final=size(a);
finalcorreto=final(1)
a(finalcorreto+1:gbp)=amed*ones(gbp-final,1)
else
a = sinal Ph_jan(prim:(prim+gbp-1));
end
sin_janelado(:,p,q) = a;
end
prim = prim + deslocamento

end

figure;

subplot(1,5,1);
plot(sin_janelado(:,1,1))
subplot(1,5,2);
plot(sin_janelado(:,1,2))
subplot(1,5,3);
plot(sin_janelado(:,1,3))
subplot(1,5,4);
plot(sin_janelado(:,1,4))
subplot(1,5,5);
plot(sin_janelado(:,1,5))
%% Calcula a PSD das janelas para TSAB

sinal_jan_PSD =
zeros(pontosPSD,numSinaisPh,njanelas);

sinal_jan_PSD_freq = zeros(pontos PSD);
NFFT2 =2"11;
pontos_PSD2 = 1025;
N = sin_janelado(:,1,1);
WINDOW = length(N);
NOVERLAP = round (NFFT/43);
for q = 1:numSinaisPh;

for p = 1:njanelas;

N2 =sin_janelado(:,q,p);

[Pxxx,Freqx] =
pwelch(N2, WINDOW,NOVERLAP,NFFT2,fa);

sinal_jan_PSD(:,q,p) = Pxxx;
sinal_jan PSD_freq(:,p) = Fregx;
end

end

%***********************************************
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%tsabtotal = zeros(1,numSinaisPh,njanelas); %tsab de
todas as janelas de todos os sinais
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tsabl = zeros(1,numSinaisPh,njanelas);
d = zeros(size(PSD_ref mag(:,1)));
for q = 1:numSinaisPh;
for p = 1:njanelas;
¢ =sinal jan PSD(:,q,p);
d=c./PSD_ref mag(:,1);
g =(10*log10(d));
a=min(Freq PSD ref 6dB(:,1));
b =max(Freq_ PSD_ref 6dB(:,1));
comeco = find(sinal Ph PSD freq(:,1)==a);
final = find(sinal Ph _PSD freq(:,1)==b);
f= g(comeco:final,1);
n = final-comeco;
h = (b-a)/(n-1);
1=0;
for i=1:n-1
Yol =1+ ((f(i)*h)+H((W2)*(fli+1D)-f(i)));
I= 1+ ((f(i)+H(i+1))/2)*h;
end
tsabl(1,q,p) = I/(b-a);
end
end
x=[1;2:3;4;5];
tsab2 = zeros(1,numSinaisPh);
for p = 1:numSinaisPh;
y (5, 1)=tsabl1(:,p,:);
P2 = polyfit (x,y,1);
tsab2(1,p)= P2(1);
end
tsab2
AIB
FSAB
TSAB = mean(tsab2')
IRC
FSIR
matriz(1,r)=AIB;
matriz(2,r)=FSAB;
matriz(3,r)=TSAB;
matriz(4,r)=IRC;
matriz(5,r)=FSIR;
disp('MEDIAS FINAIS AIB, FSAB,TSAB, IRC, FSIR")
mediaAIB = mean(matriz(1,:))
mediaFSAB = mean(matriz(2,:))
mediaTSAB = mean(matriz(3,:))
medialRC = mean (matriz(4,:))
mediaFSIR = mean (matriz(5,:))

disp(DESVIO PADRAO")
desvioAIB=std(matriz(1,:))
desvioFSAB=std(matriz(2,:))
desvioTSAB=std(matriz(3,:))
desviolRC=std(matriz(4,:))



desvioFSIR=std(matriz(5,:))
disp(MATRIZ"b'")
MAIB=matriz(1,:)'
MFSAB=matriz(2,:)'
MTSAB=matriz(3,:)'
MIRC=matriz(4,:)'
MFSIR=matriz(5,:)'

figure;

plot(x,y,'v')

hold on; plot (x,P2(1)*x + P2(2),'k");

end;

%%%% Usa os melhores dados
medianormal AIB=mean(MAIB );
desvionormalAIB=std(MAIB );
MelhoresdadosAIB=MAIB -mean(MAIB );
MelhoresdadosAIB=sort(MelhoresdadosAIB);
absolutoAIB=abs(MelhoresdadosAIB);
if absolutoAIB(S,1)>absolutoAIB(1,1)
AIBC= MelhoresdadosAIB(1:4,1);
else
AIBC= MelhoresdadosAIB(2:5,1);
end
MCAIB=AIBC + medianormalAIB;
mediaAlBcorrigida=mean(MCAIB);
desvioAlBcorrigido=std(MCAIB);
medianormalCAIB=mean(MCAIB);
desvionormal CAIB=std(MCAIB );
MelhoresdadosCAIB=MCAIB -mean(MCAIB );
MelhoresdadosCAIB=sort(MelhoresdadosCAIB);
absolutoCAIB=abs(MelhoresdadosCAIB);
if absolutoCAIB(4,1)>absolutoCAIB(1,1)
AIBC2= MelhoresdadosCAIB(1:3,1)
else
AIBC2= MelhoresdadosCAIB(2:4,1);
end
MC2AIB=AIBC2+ medianormalCAIB;
mediaAlBcorrigida2=mean(MC2AIB);
desvioAlBcorrigido2=std(MC2AIB);

if desvioAIBcorrigido > desvioAlBcorrigido2%para corrigir
3 vezes

MCCAIB=MC2AIB;
else

MCCAIB=MCAIB;
end
mediaAlBcorrigidaF=mean(MCCAIB);
desvioAlBcorrigidoF=std(MCCAIB);
%%%%%% %% %% %% %% % %% %% % %% % %Yo
medianormalFSAB=mean(MFSAB );
desvionormalFSAB=std(MFSAB );
MelhoresdadosFSAB=MFSAB -mean(MFSAB );
MelhoresdadosFS AB=sort(MelhoresdadosFSAB);

absolutoFSAB=abs(MelhoresdadosFSAB);
if absolutoFSAB(S,1)>absolutoFSAB(1,1)
FSABC= MelhoresdadosFSAB(1:4,1);
else
FSABC= MelhoresdadosFSAB(2:5,1);
end
MCFSAB=FSABC + medianormalFSAB;
mediaFSABcorrigida=mean(MCFSAB);
desvioFSABcorrigido=std(MCFSAB);
medianormal CFSAB=mean(MCFSAB);
desvionormal CFSAB=std(MCFSAB );
MelhoresdadosCFSAB=MCFSAB -mean(MCFSAB );
MelhoresdadosCFSAB=sort(MelhoresdadosCFSAB);
absolutoCFSAB=abs(MelhoresdadosCFSAB);
if absolutoCFSAB(4,1)>absolutoCFSAB(1,1)
FSABC2= MelhoresdadosCFSAB(1:3,1)
else
FSABC2= MelhoresdadosCFSAB(2:4,1);
end
MC2FSAB=FSABC2+ medianormal CFSAB;
mediaFSABcorrigida2=mean(MC2FSAB);
desvioFSABcorrigido2=std(MC2FSAB);

if desvioFSABcorrigido > desvioFSABcorrigido2%para
corrigir 3 vezes

MCCFSAB=MC2FSAB;
else
MCCFSAB=MCFSAB;
end
mediaFSABcorrigidaF=mean(MCCFSAB);
desvioFSABcorrigidoF=std(MCCFSAB);
%%%%%%%%%%6%%%%%%% %% % %% %% %% %% %
%%%
medianormal TSAB =mean(MTSAB );
desvionormal TSAB =std(MTSAB );
MelhoresdadosTSAB =MTSAB -mean(MTSAB );
MelhoresdadosTSAB =sort(MelhoresdadosTSAB );
absolutoTSAB =abs(MelhoresdadosTSAB );
if absolutoTSAB (5,1)>absolutoTSAB (1,1)
TSABC= MelhoresdadosTSAB(1:4,1);
else
TSABC= MelhoresdadosTSAB(2:5,1);
end
MCTSAB=TSABC + medianormalTSAB;
mediaTSABcorrigida=mean(MCTSAB);
desvioTSABcorrigido=std(MCTSAB);
medianormal CTSAB=mean(MCTSAB);
desvionormalCTSAB=std(MCTSAB );
MelhoresdadosCTSAB=MCTSAB -mean(MCTSAB );
MelhoresdadosCTS AB=sort(MelhoresdadosCTSAB);
absolutoCTSAB=abs(MelhoresdadosCTSAB);
if absolutoCTSAB(4,1)>absolutoCTSAB(1,1)
TSABC2= MelhoresdadosCTSAB(1:3,1)



else

TSABC2= MelhoresdadosCTSAB(2:4,1);
end
MC2TSAB=TSABC2+ medianormalCTSAB;
mediaTSABcorrigida2=mean(MC2TSAB);
desvioTSABcorrigido2=std(MC2TSAB);

if desvioTSABcorrigido > desvioTSABcorrigido2%para
corrigir 3 vezes

MCCTSAB=MC2TSAB;
else
MCCTSAB=MCTSAB;
end
mediaTSABcorrigidaF=mean(MCCTSAB);
desvioTSABcorrigidoF=std(MCCTSAB);
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%% %% %% %% %
%%%%
medianormalIRC =mean(MIRC );
desvionormallRC =std(MIRC );
MelhoresdadosIRC =MIRC -mean(MIRC );
MelhoresdadosIRC =sort(MelhoresdadosIRC );
absolutoIRC =abs(MelhoresdadosIRC );
if absolutoIRC (5,1)>absolutoIRC (1,1)
IRCC= MelhoresdadosIRC (1:4,1);
else
IRCC= MelhoresdadosIRC (2:5,1);
end
MCIRC =IRCC + medianormallRC ;
medialRCcorrigida=mean(MCIRC );
desviolRCcorrigido=std(MCIRC);
medianormal CIRC=mean(MCIRC);
desvionormal CIRC=std(MCIRC );
MelhoresdadosCIRC=MCIRC -mean(MCIRC );
MelhoresdadosCIRC=sort(MelhoresdadosCIRC);
absolutoCIRC=abs(MelhoresdadosCIRC);
if absolutoCIRC(4,1)>absolutoCIRC(1,1)
IRCC2= MelhoresdadosCIRC(1:3,1)
else
IRCC2= MelhoresdadosCIRC(2:4,1);
end
MC2IRC=IRCC2+ medianormalCIRC;
medialRCcorrigida2=mean(MC2IRC);
desviolRCcorrigido2=std(MC2IRC);

if desvioIRCcorrigido > desviolRCcorrigido2%para corrigir
3 vezes

MCCIRC=MC2IRC;
else

MCCIRC=MCIRC;
end
medialRCcorrigidaF=mean(MCCIRC);
desvioIRCcorrigidoF=std(MCCIRC);
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%
medianormalFSIR=mean(MFSIR );
desvionormalFSIR=std(MFSIR );
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MelhoresdadosFSIR=MFSIR -mean(MFSIR );
MelhoresdadosFSIR=sort(MelhoresdadosFSIR);
absolutoFSIR=abs(MelhoresdadosFSIR);
if absolutoFSIR(S,1)>absolutoFSIR(1,1)
FSIRC= MelhoresdadosFSIR(1:4,1);
else
FSIRC= MelhoresdadosFSIR(2:5,1);
end
MCFSIR=FSIRC + medianormalFSIR;
mediaFSIRcorrigida=mean(MCFSIR);
desvioFSIRcorrigido=std(MCFSIR);
medianormal CFSIR=mean(MCFSIR);
desvionormal CFSIR=std(MCFSIR );
MelhoresdadosCFSIR=MCFSIR -mean(MCFSIR );
MelhoresdadosCFSIR=sort(MelhoresdadosCFSIR);
absolutoCFSIR=abs(MelhoresdadosCFSIR);
if absolutoCFSIR(4,1)>absolutoCFSIR(1,1)
FSIRC2= MelhoresdadosCFSIR(1:3,1)
else
FSIRC2= MelhoresdadosCFSIR(2:4,1);
end
MC2FSIR=FSIRC2+ medianormalCFSIR;
mediaFSIRcorrigida2=mean(MC2FSIR);
desvioFSIRcorrigido2=std(MC2FSIR);

if desvioFSIRcorrigido > desvioFSIRcorrigido2%para
corrigir 3 vezes

MCCFSIR=MC2FSIR;
else

MCCFSIR=MCFSIR;
end
mediaFSIRcorrigidaF=mean(MCCFSIR);
desvioFSIRcorrigidoF=std(MCCFSIR);

%%%%%%%% %% %%% %% %% %% % %% %% %% %% %
%%%%%%%%%

Y%planilha excel

excel=cell(1 + length(MAIB),2);

excel{1,1} ='MAIB';

excel{1,2} ='MFSAB';

excel{1,3} ='MTSAB;

excel{1,4} =MIRC";

excel{1,5} ='MFSIR";

excel {1,7} = 'mediaAIB";

excel {1,8} ='mediaFSAB";

excel {1,9} ='mediaTSAB';

excel {1,10} = 'medialRC";

excel {1,11} ='mediaFSIR’;

excel {1,13} ='mediaAlBcor'; %coloquei aqui
excel {1,14} ='mediaFSABcor";

excel {1,15} ='mediaTSABcor";

excel {1,16} = 'medialRCcor";

excel {1,17} = 'mediaFSIRcor";



excel {1,19} = 'mediaAlBcor2';

excel {1,20} = 'mediaFSABcor2';

excel {1,21} ='mediaTSABcor2';

excel {1,22} = 'medialRCcor2';

excel {1,23} = 'mediaFSIRcor2';

excel {4,7} ='desvioAIB';

excel {4,8} ='desvioFSAB';

excel {4,9} ='desvioTSAB";

excel {4,10} = 'desvioIRC";

excel {4,11} ='desvioFSIR';

excel {4,13} ='desvioAlBcor'; %coloquei aqui

excel {4,14} ='desvioFSABcor';

excel {4,15} ='desvioTSABcor';

excel {4,16} ='desvioIRCcor"

excel {4,16} ='desvioFSIRcor';

excel {4,19} ='desvioAlBcor2';

excel {4,20} = 'desvioFSABcor2';

excel {4,21} ='desvioTSABcor2'";

excel {4,22} ='desvioIRCcor2'";

excel {4,23} ='desvioFSIRcor2";

for K=1:length(MAIB);
excel{K+1,1}=MAIB(K);
excel{K+1,2}=MFSAB(K);
excel{K+1,3}=MTSAB(K);
excel{K+1,4}=MIRC(K);
excel{K+1,5}=MFSIR(K);
excel {(K-K)+2,7}=mediaAIB;
excel{(K-K)+2,8}=mediaFSAB;
excel{(K-K)+2,9}=mediaTSAB;
excel {(K-K)+2,10}=medialRC;
excel{(K-K)+2,11}=mediaFSIR;
excel{(K-K)+2,13}=mediaAlBcorrigida;
excel{(K-K)+2,14}=mediaFSABcorrigida;
excel{(K-K)+2,15}=mediaTSABcorrigida;
excel{(K-K)+2,16}=medialRCcorrigida;
excel{(K-K)+2,17}=mediaFSIRcorrigida;
excel{(K-K)+2,19}=mediaAlBcorrigidaF;
excel{(K-K)+2,20}=mediaFSABcorrigidaF;
excel{(K-K)+2,21}=mediaTSABcorrigidaF;
excel{(K-K)+2,22}=medialRCcorrigidaF;
excel{(K-K)+2,23 }=mediaFSIRcorrigidaF;
excel{(K-K)+5,7}=desvioAlIB;
excel{(K-K)+5,8}=desvioFSAB;
excel{(K-K)+5,9}=desvioTSAB;
excel {(K-K)+5,10}=desvioIRC;
excel{(K-K)+5,11}=desvioFSIR;
excel{(K-K)+5,13}=desvioAlBcorrigido;
excel{(K-K)+5,14}=desvioFSABcorrigido;
excel{(K-K)+5,15}=desvioTSABcorrigido;
excel {(K-K)+5,16}=desviolRCcorrigido;
excel{(K-K)+5,17}=desvioFSIRcorrigido;
excel{(K-K)+5,19}=desvioAlBcorrigidoF;
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excel{(K-K)+5,20}=desvioFSABcorrigidoF;

excel{(K-K)+5,21}=desvioTSABcorrigidoF;

excel{(K-K)+5,22} =desviolRCcorrigidoF;

excel{(K-K)+5,23 }=desvioFSIRcorrigidoF;
end

xIswrite('testeexcel.xls',excel,'ratos', sprintf( 'A%d", rato * 6 +
1))%Para colocar os dados no excel

%fungdo getsinph

function [filename, pathname, filterindex] =
getsinph(varargin)

lastDirMat = 'lastSinPhDir.mat';

savePath = pwd;
lastDir = savePath;
if exist(lastDirMat, 'file') ~= 0
load('-mat', lastDirMat)
if (exist('lastSinPhDir', 'var') == 1) && ...
(exist(lastSinPhDir, 'dir') == 7)
lastDir = lastSinPhDir;
end

end

cd(lastDir);
[filename, pathname, filterindex] = uigetfile(varargin{:});

cd(savePath);

if ~isequal(filename,0) && ~isequal(pathname,0)
try
lastSinPhDir = pathname;
save(lastDirMat, 'lastSinPhDir');
catch
disp(['Warning: Could not save file "', lastDirMat, ");
end

end

%fungdo getsinref

function [filename, pathname, filterindex] =
getsinref(varargin)

lastDirMat = 'lastSinRefDir.mat';

savePath = pwd;
lastDir = savePath;
if exist(lastDirMat, 'file') ~= 0
load('-mat', lastDirMat)
if (exist('lastSinRefDir', 'var') == 1) && ...
(exist(lastSinRefDir, 'dir') == 7)
lastDir = lastSinRefDir;



end

end

cd(lastDir);
[filename, pathname, filterindex] = uigetfile(varargin{:});

cd(savePath);

if ~isequal(filename,0) && ~isequal(pathname,0)
try
lastSinRefDir = pathname;
save(lastDirMat, 'lastSinRefDir');
catch
disp(['Warning: Could not save file "', lastDirMat, ""]);
end

end
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15 Anexo 4

Rotina para formacdo das imagens

acusticas:

%P1_SOBREPOSICAO.M
%% parametros a completar

addpath('C:\DADOS_Daniel\A TESE processamento\Daniel
Matusin\Imagens TC US formato mat')

nome US = 'imagemUS4A.mat';

nome TM = 'imagemTC4A153.mat';

dx_TM =0.17 ; % tamanho do pixel de tomografia

dx_US = 0.865 ; % tamanho do pixel de ultrassom 0.865 ou
0.522

nome_backup = 'IM4A'; % o arquivo dentro do que as
variaveis vao ser salvadas

delta_angulo=1;

%% load das variaveis

warning off

load(nome TM) ; TM=C;
load(nome US) ; US = Mamin ;
clear C Mamin

% US = fliplr(US); % da o symmetrico da imagem

US = mat2gray(US) ;
TM = mat2gray(TM) ;

% figure(1), subplot(1,2,1), imagesc(TM), subplot(1,2,2),
imagesc(US)

%% Interpolacdo da imagem de ultrassom para obter a
mesma resolugdo que aquela de tomografia

[X_US,Y_US]=meshgrid(0:dx_US:(size(US,1)-
1)*dx_US,0:dx_US:(size(US,2)-1)*dx_US);

[Xq_US,Yq US]=meshgrid(0:dx_TM:(size(US,1)-
1)*dx_US,0:dx_TM:(size(US,2)-1)*dx_US);

US_interp = interp2(X_US,Y_US,US,Xq US,Yq_US);
US _interp_origin = US_interp ;

[X_TM,Y_TM]J=meshgrid(0:dx_TM:(size(TM,1)-
1)*dx_TM,0:dx_TM:(size(TM,2)-1)*dx_TM);

Xq TM=X TM;Yq TM=Y_TM;
TM_interp =TM ;

X vec US=Xq US(1,:); Y_vec_ US=Yq US(,1);

X vec_or US=X US(1l,:); Y_vec_or US=Y_US(,1);
X vec TM =Xq TM(1,:); Y_vec_TM =Yq_TM(,1);

X vec_or TM=X TM(1,:); Y_vec or TM =Y _TM(,1);
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figure, colormap gray ;

subplot(2,2,1), imagesc(X_vec_or US,Y vec_or US,US),
title('Imagem US antes interpolagao'),

subplot(2,2,2),
imagesc(X_vec_US,Y_vec_US,US interp_origin),
title('Imagem US depois interpolagéo’),

%% Segmentacdo da imagem de ultrassom

display('Aperte o ponto Noroeste do retdngulo')

[y_min,x min] = ginput(1) ;

display('Aperte o ponto Sudeste do retdngulo')

[y_max,x max] = ginput(1) ;

[~,ind_xmin] = min(abs(X_vec_US-x_min)); [~,ind xmax]
= min(abs(X_vec US-x_max));

[~,ind_ymin] = min(abs(X_vec_US-y min)); [~,ind ymax]
= min(abs(X_vec_US-y_max));

US_interp(1l:ind_xmin,:) =
zeros(ind_xmin,size(US_interp,2)) ;

US_interp(ind_xmax:end,:) =
ind_xmax+1,size(US_interp,2)) ;

zeros(size(US_interp,1)

US_interp(ind_xmin:ind_xmax,1:ind_ymin) =
zeros(ind_xmax-ind xmin+1,ind_ymin) ;

US_interp(ind_xmin:ind xmax,ind_ymax:end)
zeros(ind_xmax-ind xmin+1,size(US_interp,2)-
ind_ymax+1) ;

subplot(2,2,3), imagesc(X_vec_or TM,Y _vec_or TM,TM),
title('Imagem TM de referenca'),

subplot(2,2,4), imagesc(X vec_US,Y vec US,US interp),
title('Imagem US interpolada e cortada')

display('Aperte qualquer tecla para continuar')
pause
saveas(gct,[nome backup ' P1_Cortes.fig'])
close all
%% Correlagao das duas imagens
Correlacao = zeros(360,5) ;
tic
for angulo=1:delta_angulo:360
angulo
US_interp_rot = imrotate(US_interp,angulo) ;

Size_imagem rodada =
size(US_interp _rot,2)] ;

C = xcorr2(TM,US _interp_rot) ;
[C_linha,Vect linha]=max(abs(C)) ;
[C_coluna,Ind_coluna]=max(C_linha) ;
Ind_linha = Vect _linha(Ind_coluna) ;

Correlacao(angulo,:) = [C_coluna Ind linha Ind_coluna
Size_imagem_rodada] ;

[size(US_interp_rot,1)

end

toc

% Pega o0 maximo de correlagdo das duas imagens

[correlacao_opt,angulo_opt]= max(Correlacao(:,1)) ;

% reconstru¢do da imagem US com a rotagdo que apresenta
0 maximo de correlagio



US_interp_rot = imrotate(US_interp,angulo_opt) ;

Plano = zeros(2*size(US_interp_rot,1)+size(TM,1)-
2,2*size(US_interp_rot,2)+size(TM,2)-2) ; Plano_Ref =
Plano ;

Plano( (1:size(US_interp_rot,1))+Correlacao(angulo_opt,2),
(1:size(US_interp_rot,2))+Correlacao(angulo_opt,3) ) =
US _interp _rot ;

Plano Ref( size(US_interp rot,1)-1:size(US_interp_rot,1)-
2+size(TM, 1), size(US_interp_rot,2)-
1:size(US_interp_rot,2)-2+size(TM,2)) = TM ;

% Sobreposi¢ao das duas imagens

Image = immerge(Plano,Plano_Ref,0.4) ;

figure, imagesc(Image), colormap gray, axis equal
display('Seleciona um quadrado o menor que posivel:')
display(' Aperte o ponto Noroeste do retdngulo')
[y_limita min,x_limita_min] = ginput(1) ;

display(' Aperte o ponto Sudeste do retdngulo')
[y_limita max,x limita max] = ginput(1) ;

y_limita_min=round(y_limita min);y_limita max=round(y
_limita_max);

x_limita_min=round(x_limita_min);x_limita_max=round(x
_limita_max);

saveas(gef,[nome_backup ' P1_Sobreposicao.fig'])

close all

backup = [nome_backup ' Partel.mat'];

save(backup)

rmpath('C:\Users\Rémi Rouffaud\Desktop\Daniel\osso 1A")
clear all

cle

%P2_SEGMENTACAO.M
%% parametros a completar
Nome_imagem = 'IM4A";

palier = 0.5 ; % limiar para detectar os bordos (melhor deixar
esse valor se funciona)

%% load das variaveis
mochila = matfile((Nome imagem' Partel.mat']);
Imagem TM =

mochila.Plano_Ref(mochila.x_limita_min:mochila.x_limita
_max,mochila.y limita min:mochila.y_limita_max);

Imagem_US =
mochila.Plano(mochila.x_limita min:mochila.x_limita max
,mochila.y limita_min:mochila.y limita max);

center_sobreposicao =  [round(size(Imagem TM,1)/2)
round(size(Imagem_TM,2)/2)];

Image = immerge(Imagem US,Imagem TM,0.4) ;
figure, imagesc(Image), colormap gray, axis equal

hold on,
plot(center_sobreposicao(l),center_sobreposicao(2),'xr','line
width',8)

title("Aperta qualquer tela se o ponto vermelho esta na area
central preta do 0sso')

pause

close all

%% Procura dos bordos na imagem ultrassonica (espessura
mais fina)

for pp=1:size(Imagem TM,1)
pouf=1;

(]n?:;fl:fniUS(pp,pouf)<palier)&&(pouf<size(]magem7US,2
)
pouf=pouf+l ;
end
limitel _debut=pouf;
if limitel debut~=size(Imagem US,2)
pouf=limitel debut+10;
while
(Imagem_US(pp,pouf)>palier)&&(pouf<size(Imagem_ US,2
)
pouf=pouf+l ;
end
limitel fin=pouf;
if (abs(limitel fin-limitel debut)>12)
pouf=center_sobreposicao(2);

while
(Imagem_US(pp,pouf)<palier)&&(pouf<size(Imagem US,2
)
pouf=pouf+l ;
end
limite2_debut=pouf;
if
(limite2_debut>center_sobreposicao(2)+3)&&(limite2_debu
t~=size(Imagem_US,2))
pouf=limite2 debut+10;

while
(Imagem_US(pp,pouf)>palier)&&(pouf<size(Imagem_ US,2
)
pouf=pouf+l ;
end

limite2 fin=pouf;

if (abs(limite2_fin-
limite2 debut)<20)||(limite2_fin==size(Imagem_US,2))

clear limite2 fin
clear limite2_debut
end
else
clear limite2 debut
clear limite2 fin
end
else
clear limitel fin
clear limitel debut
end
else
clear limitel debut

end
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if exist('limitel debut','var')
lim1=limitel_debut;

else
lim1=NaN;

end

if exist('limitel_fin','var")
lim2=limitel fin;

else
lim2=NaN;

end

if exist('limite2_debut','var')
lim3=limite2_debut;

else
lim3=NaN;

end

if exist('limite2_fin','var")
lim4=limite2_fin;

else
lim4=NaN;

end

contour(pp,:)=[liml lim2 lim3 lim4];

end

lignes = ((1:1:size(contour,1))")*ones(1,4);

figure,

subplot(1,2,1)

imagesc(Imagem_US)

xlim([0 size(Imagem_US,2)]),ylim([0 size(Imagem US,1)])
title("Aperta qualquer tecla para fechar a figura e continuar')
subplot(1,2,2)

plot(contour, lignes,'xk','linewidth',2)
set(gcea,"YDir','reverse');

xlim([0 size(Imagem_US,2)]),ylim([0 size(Imagem US,1)])
pause

saveas(gef,[Nome_imagem ' P2 Bordos.fig'])

close all

backup = [Nome_imagem ' Parte2.mat'];

save(backup)

clear all

cle

%P3_COMPARACAO.M

%% parametros a completar

Nome_imagem = 'IM4C";

diametro_US =2 ; % diametro do feixe de ultrassom em mm

Media_US ='ndo' ; % fazer a media na imagem ultrassonica
tambem ?

Pixel_nulo = NaN ; % NaN(para ellipse) ou O(para raio)

%% load das variaveis
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mochilaPart] = matfile([Nome_imagem ' Partel.mat']);
mochilaPart2 = matfile([Nome_imagem ' Parte2.mat']);
dx_TM = mochilaPartl.dx_TM ;

valor_radius = round((diametro_US/2)/dx_TM)*dx_TM ;
Imagem TM = mochilaPart2.Imagem TM;

Imagem US = mochilaPart2.Imagem US;
Imagem TM_ media = Imagem TM;
Imagem US cortada = Imagem US;

contour = mochilaPart2.contour;

%% calculo dos novos valores de pixeis da imagem TM em
fungdo do diametro do feixe de ultrassom

for tou=1:size(Imagem_TM,1)
disp([num2str(tou) '/' num2str(size(Imagem_TM,1))])
if ~isnan(contour(tou,1))

Imagem_US_cortada(tou,1:contour(tou,1)-
1)=Pixel nulo;

Imagem TM _media(tou,1:contour(tou,1)-
1)=Pixel nulo;

for colonne=contour(tou,1):contour(tou,2)
center=[tou colonne];
% na TM
MatrixDist=DistMat(center,Imagem TM,dx TM) ;
[row,col]=find(MatrixDist<=valor_radius);
idx=sub2ind(size(Imagem TM),row',col');

valor_medio = mean(Imagem TM(idx));

Imagem TM_media(center(1,1),center(1,2))=valor_medio;
% na US
if stremp(Media_US,'sim')
MatrixDist=DistMat(center,Imagem_US,dx_TM);
[row,col]=find(MatrixDist<=valor_radius);
idx=sub2ind(size(Imagem_US),row',col');

valor_medio = mean(Imagem_US(idx));

Imagem US_cortada(center(1,1),center(1,2))=valor medio;
end
end

if ~isnan(contour(tou,3))

Imagem US_cortada(tou,contour(tou,2)+1:contour(tou,3)-
1)=Pixel_nulo;Imagem_US_cortada(tou,contour(tou,4)+1:e
nd)=Pixel nulo;

Imagem TM_media(tou,contour(tou,2)+1:contour(tou,3)-
1)=Pixel nulo;Imagem TM _media(tou,contour(tou,4)+1:en
d)=Pixel_nulo;

for colonne=contour(tou,3):contour(tou,4)
center=[tou colonne];

% na TM
MatrixDist=DistMat(center,Imagem _TM,dx TM) ;
[row,col]=find(MatrixDist<=valor_radius);
idx=sub2ind(size(Imagem_TM),row',col');

valor_medio = mean(Imagem TM(idx));



Imagem TM_media(center(1,1),center(1,2))=valor_medio;
% na US
if stremp(Media_US,'sim")
MatrixDist=DistMat(center,Jlmagem_US,dx_TM);
[row,col]=find(MatrixDist<=valor_radius);
idx=sub2ind(size(Imagem_US),row',col');

valor_medio = mean(Imagem_US(idx));

Imagem US_cortada(center(1,1),center(1,2))=valor medio;
end
end

else

Imagem US_cortada(tou,contour(tou,2)+1:end)=Pixel nulo

5

Imagem TM_media(tou,contour(tou,2)+1:end)=Pixel nulo;
end
else
Imagem US_cortada(tou,:)=Pixel_nulo;
Imagem TM_media(tou,:)=Pixel_nulo;
end

end

Gradient_US = gradient(Imagem US_cortada) ;
Gradient TM = gradient(Imagem TM_media) ;

figure, subplot(2,2,1),
imagesc(Imagem US_cortada)
title("A - Imagem US'),colorbar;
subplot(2,2,2),

imagesc(Imagem TM_media);
caxis([0.3 0.8])

title('B - Imagem QCT"),colorbar;
subplot(2,2,3),
imagesc(Gradient_US)
caxis([-0.05 0.05])

title('C - Gradiente US'),colorbar;
subplot(2,2,4),
imagesc(Gradient TM)
caxis([-0.01 0.01])

title('D - Gradiente QCT"),colorbar;
pause

saveas(gef,[Nome _imagem ' P3 Gradient.fig'])
close all

backup = [Nome imagem ' Parte3.mat'];
save(backup)

clear all

cle
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%% parametros a completar
Nome_imagem = 'IM1C";

tracar = 'sim'’;

curva = 'circular'; % circular ou raio

MinimoPontos_robusfit = 20;

%% load das variaveis

mochilaPart] = matfile([Nome_imagem ' Partel.mat']);
mochilaPart2 = matfile([Nome_imagem ' Parte2.mat']);
mochilaPart3 = matfile([Nome_imagem ' Parte3.mat']);
contour = mochilaPart2.contour;

% Imagem US_cortada = mochilaPart3.Gradient US;

% Imagem TM_media = mochilaPart3.Gradient TM;
Imagem US_cortada = mochilaPart3.Imagem US_cortada;

Imagem TM_ media = mochilaPart3.Imagem TM media;

dx_TM = mochilaPartl.dx_TM ;

warning off

%% posicdo do centro do circulo
for dep=1:length(contour)
if (~isnan(contour(dep,2)))&&(~isnan(contour(dep,3)))

Circulo_interior(dep,:)=[contour(dep,2)
contour(dep,3)];

Circulo_exterior(dep,:)=[contour(dep,1)
contour(dep,4)];

else

Circulo_interior(dep,:)=[contour(dep,3)
contour(dep,4)];

Circulo_exterior(dep,:)=[contour(dep,1)
contour(dep,2)];

end
end
lignes_int = ((1:1:size(contour,1))")*ones(1,2);

lignes_ext = ((1:1:size(contour,1))")*ones(1,2);

% para o circulo exterior
h1=figure; hold on

axObj_1=plot(Circulo_exterior,
lignes_ext,'xk','linewidth',2);

set(gca,"YDir','reverse');

%  xlim([0  size(Imagem US cortada,2)]),
size(Imagem US_cortada,2)])

ylim([0

brush on

waitfor(h1,'KeyPressFen',[])

brushed = get(axObj_1, 'BrushData');

indice 1 = find(brushed{1,1});

indice_2 = find(brushed{2,1});
Circulo_exterior(indice_1,1) = NaN ;
Circulo_exterior(indice_2,2) = NaN ;

mesurel = [lignes_ext(:,1) Circulo_exterior(:,1)];

mesure2 = [lignes_ext(:,2) Circulo_exterior(:,2)];



A = [mesurel;mesure2] ;
mesure = A(~any(isnan(A),2),:);
ellipse_ext = fit_ellipse(mesure(:,2),mesure(:,1),h1);

%  xlim([0  size(Imagem US cortada,2)]),  ylim([0
size(Imagem US cortada,2)])

centro_ext = [ellipse_ext.X0_in ellipse_ext.YO0 in];

pontos_ext = [mesure(:,2) mesure(:,1)] ;

% para o circulo interior

h2=figure; hold on

axObj=plot(Circulo_interior, lignes_int,'xk','linewidth',2);
set(gca,"YDir','reverse');

%  xlim([0  size(Imagem_US cortada,2)]),  ylim([0
size(Imagem US cortada,2)])

brush on

waitfor(h2,'KeyPressFen',[])

brushed = get(axObj, 'BrushData');

indice_1 = find(brushed {1,1});

indice_2 = find(brushed {2,1});
Circulo_interior(indice 1,1) =NaN ;
Circulo_interior(indice 2,2) =NaN ;

mesurel = [lignes_int(:,1) Circulo_interior(:,1)];
mesure2 = [lignes_int(:,2) Circulo_interior(:,2)];
A = [mesurel;mesure2] ;

mesure = A(~any(isnan(A),2),:);

ellipse_int = fit_ellipse(mesure(:,2),mesure(:,1),h1);

%  xlim([0  size(Imagem US cortada,2)]),  ylim([0
size(Imagem US_cortada,2)])

centro_int = [ellipse_int.X0_in ellipse_int.YO_in];

pontos_int = [mesure(:,2) mesure(:,1)] ;

% juste les ellipses
% h9=figure(4), hold on

% ellipse_ext =
fit_ellipse(pontos_ext(:,1),pontos_ext(:,2),h9);

% ellipse_int =
fit_ellipse(pontos_int(:,1),pontos_int(:,2),h9);

% set(gca,"YDir','reverse');

pause

close all

%% Variagdes sobre a circunferéncia
if stremp(curva,'circular')
origin = zeros(1,2);

for bim=2:length(ellipse_int.coor x)

[x_pix,y_pix]=bresenham(ellipse_int.coor x(bim),ellipse_in
t.coor_y(bim),ellipse_int.coor_x(bim-
1),ellipse_int.coor_y(bim-1));

origin = [origin;x_pix y pix];
end

coor_int = origin(2:end,:);

inside =
inpolygon(coor_int(:,1),coor_int(:,2),ellipse_ext.coor_x,ellip
se_ext.coor_y) ;

rotated_ellipse(1,:) = ellipse_int.coor_x ;
rotated_ellipse(2,:) = ellipse_int.coor y ;

axis_a = ellipse_int.a ; axis_b = ellipse_int.b ;
theta r = linspace(0,2%pi,300);
orientation_rad = ellipse_int.phi;
cos_phi = cos( orientation rad );
sin_phi = sin( orientation_rad );
R = cos_phi sin_phi; -sin_phi cos_phi ];
if stremp(tracar,'sim')
figure(1)
end
deroule=1;

while
(all(inside))&&(max(rotated_ellipse(1,:))<size(Imagem US
_cortada,2))&&(max(rotated_ellipse(2,:))<size(Imagem US
_cortada,1))

% Ind_el = sub2ind(size(Imagem US_cortada),
coor_int(:,1), coor_int(:,2));
Ind_el = sub2ind(size(Imagem US_cortada),

coor_int(:,2), coor_int(:,1));
variavel = ['interior ' num2str(deroule)];

eval([variavel '=[Ind_el coor_int(:,2) coor_int(:,1)];']);
%%% inversion !!

if stremp(tracar,'sim')

subplot(2,1,1)

plot(ellipse_ext.coor_x,ellipse_ext.coor_y,'k','linewidth',2),
hold on

plot(ellipse_int.coor_x,ellipse_int.coor_y,'k','linewidth',2)

plot(coor_int(:,1),coor_int(:,2),'xr", linewidth',2), hold

off

set(gca,"YDir','reverse');
% xlim([0 size(Imagem_US_cortada,2)]), ylim([0
size(Imagem US_cortada,2)])

subplot(2,1,2)

plot(1:length(Ind_el),Imagem US_cortada(Ind_el),'xk','line
width',2), hold on,

plot(1:length(Ind_el),Imagem TM_media(Ind_el),'xr','linew
idth',2), hold off

end

% ellipsoid nova

axis a=axis a+dx TM ;

axis b=axis b+dx TM;

ellipse x r =ellipse int.X0 + axis_a*cos( theta r);
ellipse y r =ellipse_int.YO + axis_b*sin( theta r);
rotated_ellipse =R * [ellipse_x_r;ellipse_y_1];

% test

origin = zeros(1,2);

for bim=2:length(rotated_ellipse)

[x_pix,y_pix]=bresenham(rotated_ellipse(1,bim),rotated_elli



pse(2,bim),rotated_ellipse(1,bim-1),rotated_ellipse(2,bim-
D);
origin = [origin;x_pix y_pix];
end
coor_int = origin(2:end,:);

inside =
inpolygon(coor_int(:,1),coor_int(:,2),ellipse_ext.coor_x,ellip
se_ext.coor_y) ;

if stremp(tracar,'sim')

pause
saveas(gcf,[Nome imagem ' ainterior '
num2str(deroule) '.png'])
end
deroule=deroule+1;
end
taille_int = deroule;
% exterieur
origin = zeros(1,2);
clear rotated_ellipse;
axis_a = ellipse_ext.a ; axis_b = ellipse_ext.b;
theta_r = linspace(0,2*pi,300);
orientation_rad = ellipse_ext.phi;
cos_phi = cos( orientation_rad );
sin_phi = sin( orientation_rad );
R = cos_phi sin_phi; -sin_phi cos_phi ];
rotated_ellipse(1,:) = ellipse_ext.coor_x ;

rotated_ellipse(2,:) = ellipse_ext.coor y ;

~(n“1/:)1(1(iotatediellip se(1,:))<size(Imagem US_cortada,2))||~
(max(rotated_ellipse(2,:))<size(Imagem_US_cortada,l))

% ellipsoid nova

axis_a=axis_a-dx TM;

axis_b=axis b-dx TM;

ellipse x r =ellipse_ext.X0 + axis_a*cos( theta r);
ellipse y r =ellipse _ext.YO + axis_b*sin( theta_r);

rotated_ellipse =R * [ellipse_x_r;ellipse_y r];

end

for bim=2:length(rotated_ellipse(1,:))

[x_pix,y_pix]=bresenham(rotated_ellipse(1,bim),rotated_elli
pse(2,bim),rotated_ellipse(1,bim-1),rotated_ellipse(2,bim-
D);
origin = [origin;x_pix y pix];

end

coor_ext = origin(2:end,:);

inside =
inpolygon(coor_ext(:,1),coor_ext(:,2),ellipse_int.coor_x,elli
pse_int.coor_y) ;

if stremp(tracar,'sim')

figure(1)
end
deroule =1 ;
while

(~any(inside))&&(max(rotated_ellipse(1,:))<size(Imagem
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US_cortada,2))&&(max(rotated_ellipse(2,:))<size(Imagem
US_cortada,1))

% Ind_el = sub2ind(size(Imagem US_cortada),
coor_ext(:,1), coor_ext(:,2));
Ind_el = sub2ind(size(Imagem US_cortada),

coor_ext(:,2), coor_ext(:,1));
variavel = ['exterior ' num2str(deroule)];

eval([variavel '=[Ind_el coor_ext(:,2) coor_ext(:,1)];']);
%%S5 inversion

if strcmp(tracar,'sim')
subplot(2,1,1)

plot(ellipse_ext.coor_x,ellipse_ext.coor_y,'k','linewidth',2),
hold on

plot(coor_int(:,1),coor_int(:,2),'xr’", linewidth',2),

plot(ellipse_int.coor_x,ellipse_int.coor y,'k",'linewidth',2),

plot(coor_ext(:,1),coor_ext(:,2),'xb'",'linewidth',2),
hold off

set(gcea,"YDir','reverse');

% xlim([0 size(Imagem_US_cortada,2)]), ylim([0
size(Imagem US_cortada,2)])
subplot(2,1,2)

plot(1:length(Ind_el),Imagem_US_cortada(Ind_el),'xk','line
width',2), hold on,

plot(1:length(Ind_el),Imagem TM media(Ind_el),'xr','linew
idth',2), hold off

end

% ellipsoid nova

axis_a=axis a-dx TM;

axis b=axis_ b-dx TM;

ellipse x r =ellipse ext.X0 + axis_a*cos( theta_r);
ellipse y r =ellipse ext.YO0 + axis_b*sin( theta_r);
rotated_ellipse =R * [ellipse_x_r;ellipse_y r];
% test
origin = zeros(1,2);

for bim=2:length(rotated_ellipse)

[x_pix,y_pix]=bresenham(rotated_ellipse(1,bim),rotated_elli
pse(2,bim),rotated_ellipse(1,bim-1),rotated_ellipse(2,bim-
1D);
origin = [origin;x_pix y_pix];
end
coor_ext = origin(2:end,:);

inside =
inpolygon(coor_ext(:,1),coor_ext(:,2),ellipse_int.coor x,elli
pse_int.coor_y) ;

if stremp(tracar,'sim')
pause

saveas(gcf,[Nome imagem
num2str(deroule) '.png'T)

' bexterior '

end
deroule=deroule+1;
end
taille_ext = deroule;

end



%% Variagdes radiais
if stremp(curva,'raio')
if stremp(tracar,'sim')
h3=figure;
end
for ff=1:length(pontos_ext)
if stremp(tracar,'sim')

subplot(2,2,1), imagesc(Imagem US_cortada), hold
on,

plot(pontos_ext(:,1),pontos_ext(:,2),'xk','linewidth',2);
plot(pontos_int(:,1),pontos_int(:,2),'xk’, linewidth',2);

plot(centro_ext(1,1),
centro_ext(1,2),'xr','linewidth',8)

set(gca,'YDir','reverse');
title('Imagem US")

subplot(2,2,2), imagesc(Imagem TM media), hold
on,

plot(pontos_ext(:,1),pontos_ext(:,2),'xk','linewidth',2);
plot(pontos_int(:,1),pontos_int(:,2),'xk’, linewidth',2);

plot(centro_ext(1,1),
centro_ext(1,2),'xr','linewidth',8)

set(gca,'YDir','reverse');
title('Imagem TM")

end

% Raio

[x_pix,y_pix]=bresenham(centro_ext(1,1),centro_ext(1,2),p
ontos_ext(ff,1),pontos_ext(ff,2));

B_pix = repmat([ellipse_ext.X0 _in ellipse ext.YO_in],
length(x_pix),1);

x_pix_centered = x_pix - B_pix(;,1) ; y_pix_centered =
y_pix - B_pix(:,2) ;

[THETA,~] = cart2pol(pontos_ext(ff,1) - B_pix(1,1),
pontos_ext(ff,2) - B_pix(1,2)) ; THETA = THETA +
ellipse_ext.phi;

% centrage des 2 ellipses sur le centre de l'ellipse
extérieure

B_ext = repmat([ellipse_ext.X0 in ellipse_ext.YO in],
length(pontos_ext),1);

B_int = repmat([ellipse_ext.X0 _in ellipse_ext.YO0 in],
length(pontos_int),1);

pontos_ext_centered = pontos_ext - B_ext;
pontos_int centered = pontos_int - B_int;

centro_int centered = centro_int - [ellipse_ext.X0_in
ellipse_ext.YO0_in];

% Busca do trecho

B_ellipse = repmat([ellipse_ext.X0_in
ellipse_ext.YO_in], length(ellipse_int.coor x),1);

Ellipse_fittee centered = [ellipse_int.coor x'-
B_ellipse(:,1) ellipse_int.coor_y'-B_ellipse(:,2)];
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in =
inpolygon(x_pix_centered,y pix_centered,Ellipse_fittee ce
ntered(:,1),Ellipse_fittee centered(:,2)) ;

keep =~in ;

% pontos finas do trecho

trechoTM_y=Imagem TM_media(sub2ind(size(Imagem T
M_media),y pix(keep,1)',x_pix(keep,1)"));
trecho_x=linspace(0,length(x_pix(keep,1))-
Llength(x_pix(keep,1)));
if
length(find(~isnan(trechoTM_y)))>MinimoPontos_robusfit
coeff linear TM({t,:) =
robustfit(trecho_x,trechoTM_y) ;
y_linear TM = coeff linear TM(ff,1) +
coeff linear TM(ff,2)*trecho x ;

trechoUS_y=Imagem US_cortada(sub2ind(size(Imagem U
S cortada),y pix(keep,1)',x_pix(keep,1)"));

coeff linear US(ff,:) =
robustfit(trecho_x,trechoUS y) ;

y_linear US = coeft linear US(ff,1) +
coeff linear US(ff,2)*trecho_x ;

resultado(ff;:) = [THETA
coeff linear TM(ff,2)];

coeff linear US(ff,2)

% on trace
if stremp(tracar,'sim')
subplot(2,2,1),
plot(x_pix,y pix,'xr'",'linewidth',2);

plot(x_pix(keep,1),y pix(keep,1),'ow",'linewidth',2);
plot(centro_ext(1,1),centro_ext(1,2),'ok’,' linewidth',4);

plot(pontos_ext(ff,1),pontos_ext(ff,2),'ok’, linewidth',4);
hold off

subplot(2,2,2),
plot(x_pix,y pix,'xr'",'linewidth',2);

plot(x_pix(keep,1),y pix(keep,1),'ow",'linewidth',2);

plot(centro_ext(1,1),centro_ext(1,2),'ok', linewidth',4);

plot(pontos_ext(ff,1),pontos_ext(ff,2),'ok’, linewidth',4);
hold off

subplot(2,2,3),
plot(trecho_x,trechoUS_y,'xk','linewidth',2), hold on

plot(trecho_x, y linear US,'r"); hold off
title("US - Corte experimental + regressao')
Y%ylim([0 0.1])

subplot(2,2,4),
plot(trecho_x,trechoTM_y,'xk",'linewidth',2), hold on

plot(trecho_x,y linear TM,'r'); hold off
title('"TM - Corte experimental + regressao')
Y%ylim([0 0.1])

pause

end



else save(backup)
resultado(ff,:) = [THETA NaN NaN]; clear all
end Y%cle

end

dessin = sortrows(resultado,1) ;
h4=figure;
plot(dessin(:,1),dessin(:,2),"-xk', linewidth',2), hold on
plot(dessin(:,1),dessin(:,3),"-xr", linewidth',2)
xlabel('dngulo (rad)'), ylabel('Coeficiente angular da
regressao’)
legend('US','QCT")
saveas(gcf,[Nome imagem
' P4 EvolucaoDensidade.fig'])

curva

%Calculo da correlagio

linhaUS = dessin(:,2);

linhaTM = dessin(:,3);
linhaUS(isnan(linhaUS)) = 0;
linhaTM(isnan(linhaTM)) = 0;
[R,P]= corrcoef{linhaUS,linhaTM)

end

%P4 VARIACAORADIAL.M
%% Fim

% para tracar uma ellipse espicifica, sdo as variaveis
interior_numero ou

% exterior_numero. Essas variaveis tem 3 colunas:
% 1° - os indices lineares da ellipse que estd sendo tratada
% 2° - as coordenadas cartesianas x dessa mesma ellipse

% 3° - as coordenadas cartesianas y dessa mesma ellipse

%

% Exemplo com numero=211:

% subplot(2,1,1)

%

plot(ellipse_ext.coor x,ellipse_ext.coor y,'k','linewidth',2),
hold on

%

plot(ellipse_int.coor_x,ellipse int.coor_y,'k','linewidth',2)
%

plot(interior 72(:,2),interior_72(:,3),'xr','linewidth',2), hold
off

% set(gca,"YDir','reverse');

% subplot(2,1,2)

%

plot(1:length(interior 72(:,1)),Imagem US_cortada(interior
_72(:,1)),’xk",'linewidth',2), hold on,

%
plot(1:length(interior 72(:,1)),Imagem TM media(interior
72(:,1)),'xr', linewidth',2), hold off

backup = [Nome_imagem ' 'curva ' Parte4.mat'];
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