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Resumen

En el presente trabajo muestra el desarrollo de una estrategia para la determinacion automatica
de tejido glandular en iméagenes de mastografia a partir del uso de filtros de textura sobre las
imagenes. Las métricas de textura permiten extraer informacién sobre la distribucion de
intensidades en una imagen en escala de grises, lo que minimiza la variacién de intensidades
inherentes al proceso de adquisicion de unaimagen de mastografia, permitiendo resaltar patrones
especificos del tejido fibroglandular, los cuales regularmente son dificiles de ver en la imagen
original. Se estudiaron particularmente las métricas de textura de contraste, correlacion, energiay
homogeneidad en un conjunto de datos de 40 mastografias (poblacion de 20 pacientes). Los
resultados encontrados sugieren que las métricas de textura pueden ser de utilidad para determinar
el porcentaje de glandularidad de forma automatica, pero es necesario evaluar una base de datos
mas extensa para poder determinar los umbrales de decision para la asignacion de cada pixel de la
imagen de mastografiaa las clases de tejido adiposo o tejido glandular.
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1. Introduccion

El cancer de mamaes un problemade salud publica prioritario por su magnitud y trascendencia. En
México a partir del afio 2006, el carcinoma mamario se convirtié en la primera causa de muerte por
canceren mujeres [1].

La mamacomprende una mezcla detejidos epiteliales y detejido conectivo en conjunto con el tejido
graso. La distribucion de estos tejidos en los estudios de mamografia se conoce como densidad
mamografica. Radiograficamente la grasa puede observarse radiolticida (gris oscuro) mientras que los
tejidos epiteliales y conectivos (tejido fibroglandular) se observan radiopacos (blancos). La densidad
mamaria puede describirse como un porcentaje, el cual consiste en el area de tejido fibroglandular
visible en una mamografia en relacion conelareatotal delseno que incluyealtejido adiposo. Esta area
se define como porcentaje de drea densa [2].

Los componentes epiteliales y estromales de la glandula mamaria son variables entre cadamujer, si
existe mayor densidad, existe mayor componente epitelial. La mayoria de los cAnceres de mamasurgen
delcomponenteepitelial, por lo cualuna mujer conmayor densidad puedetener mayor probabilidad de
desarrollar cancer de mama comparada con otra de menor densidad. Ademas, una mayor cantidad de
tejido fibroglandular dificulta la identificacion oportuna de lesiones. Por esta situacién, el porcentaje de
tejido fibroglandular se ha asociado con unfactor de riesgo para desarrollar cAncer de mama[3].

La determinacion de la densidad mamaria por parte del médico radidlogo se realiza utilizando las
categorias descritas en el Breast Imaging Reporting And Data System (BI-RADS), las cuales se
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encuentran divididas en 4 clases, utilizada de forma cualitativa a percepcion del médico radidlogo. A
partir del 2013, para mejorar la determinacion el porcentaje de densidad utiliza escalas visuales para
proporcionar una medida continua. Los programas de computo basados en segmentacié n de estructuras
por area (cantidad de blancos en la imagen), se desarrollaron para mejorar la reproducibilidad en la
determinacion del porcentaje de tejido mamario. Sin embargo, estos programas requieren de personas
altamente calificadas en la lectura de estudios de mastografia [4].

Existen varios métodos para medir la densidad mamaria. Muchas de estas medidas se basan en
identificar tejido radiopaco (blanco) en una mamografia. Los programas semiautométicos para calcular
la densidad mamaria han mostrado una fuerte correlacion con el riesgo de cancer de mama. Varas
medidas automaticas de textura también han demostrado estar relacionadas con el cdncer de mama;
ejemplos de estas métricas incluyen filtrado de dominio de imagen, medidas de co-ocurrencia y
momentos de orden superior (por encima de uno) derivados de la distribucion depixeles [5].

Considerando lo anterior, la finalidad de estetrabajo es establecer una estrategia para determinar de
formaautomatica el porcentaje de tejido glandular (Area densa) presente en imagenes de mastografia a
través deluso de métricas de textura.

2. Metodologia

2.1 Imagenes de Mastografia

Para este estudio se utilizaron datos de una poblacion de 20 individuos (40 mastografias considerando
mama derecha e izquierda de cada paciente) donde el 50% de la poblacién de estudio tuvo un
diagnostico negativo para cAncer de mamay el otro 50%habian recibido undiagnostico confirmado de
cancer. Todas lasimagenes fueron proporcionadas por el Instituto Nacional de Cancerologia (INCan)
de la Ciudad de México, en formato DICOM, condimensiones de la imagenen elrango de 2864x1262
hasta 5257x3052 pixeles con tamario de pixel de 50x50 um. Adicionalmente, se contd con unaimagen
de cada mastografia donde un especialista clinico habia etiquetado los tejidos adiposo y glandular
usados como regiones de referencia, para evaluar el desempefio de la estrategia propuesta; estas
regiones de referencia fueron obtenidas mediante el uso de unsoftware endonde el especialista clinico
manualmente modifica el histograma de la imagen para resaltar el contraste entretejido fibroglandular
(glandular)y adiposo.

2.2 Meétricas de Textura

Para homogeneizar la deteccion de tejido glandular presente en las mastografias se propone el uso de
filtros de textura, que alno depender directamente de la intensidad de cada pixel brindan informacion
confiable y permiten generalizar el método de detecciénautomatica a unmayor nimero decasos.

Tradicionalmente la segmentacion de imagenes se realiza directamente sobre los niveles de
intensidad de los pixeles; sin embargo, existen diferentes operadores que permiten obtener informacion
diferente para evidenciar las diferencias presentes en diversas regiones de interés de la imagen.
Particularmente, las métricas de textura en una imagen daninformacion de la distribucion espacial de
las intensidades de grises, lo que permite diferenciar entre regiones con una disposiciéon o patron
diferente sin importar el nivel de intensidad de los pixeles. Es posible realizar un analisis de textura
local porvecindarios dentro de la imagen, lo que permite generar una nueva imagen transformada con
diferente informacion a la imagen original.

Las métricas de textura utilizadas en este trabajo son calculadas a partir de la estimacion de una
matriz de co-ocurrencia (MCO), la cual se basa en distribuciones de probabilidad conjunta de pares de
pixeles. Una MCO es una matriz donde el nimero de renglones y columnas es igual al niimero de
niveles de intensidad (tonalidades de gris) presentes en la imagen. Cada elemento de la matriz esta
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definido porp(i, j|d,8) que contiene valores de probabilidad para los cambiosentre los niveles de gris
i yj a una distancia de desplazamiento particular d a un cierto angulo #(que puede sera 0°,45°,90°0
1359 [6]. El valorde cada pixel MCOq (i,j) es calculado a partir de:

MCO,(i,j) = card{(r,c)|I(r,c) =i, I(r +dr,c +dc) = j} @)

Un ejemplo de como se estima una MCO se puede observaren la Fig. 1 dondeelvalorde Co1(1,2)
corresponde al nimero de veces que se puede encontrar los valores consecutivos 1,2 en el vector de

desplazamiento [0,1], correspondiente a 0°, queen este caso correspondecon unvalorde 2.

i i

1 3 3 1 1 2 3 1 2 3
1 1 2 1 1 1 3 1
1 1 2 2
i 2 1 1 1 -2 2 1 1
2 3 2 1
3 2 1 2 3 1 1 1
3 3 1 2 |
Cox Cio

Imagen |

Fig 1. Ejemplo de dos Matrices de Co-ocurrencia para vectores de desplazamiento a0°y 90°, de unaimagen |

[6].

Al definir la MCO normalizada como p(i, j) = C4(i,j)/ X ; C4(i,j) se pueden calcular diferentes
medidas estadisticas que daran la informacion sobre la textura de la imagen. Algunas de las métricas
mas utilizadaspara la clasificacion de imagenesmédicas son [6]: Contraste (2), Correlacion (3), Energia
(4), Homogeneidad (5), las cuales se definen a continuacion:

CONTRASTE = 3, i — j1*p(i, ) @

CORRELACION =3, -0V wleh 3)
t7J

ENERGIA= Y, ;p(i, ) ()
_ p(iJj)

HOMOGENEIDAD = ¥, ;.72 (®)

En este trabajo, cada filtro fue aplicado a matrices calculadas en 3 direcciones (horizontal — 0°,
vertical—90°y diagonal— 135°) con ventanas de 3x3,5x5y 7x7 pixeles,y 8,16,32,64 y 128 nivelks
de gris, por medio de un algoritmo desarrollado en Matlab el cualaplicaba las operaciones aritméticas
correspondientes a cada métrica, en el momento que se calculaba la MCO correspondiente a cada
ventana, asignando deesta manera un valor de textura al pixel central y devolviendo la imagen filtrada,
obteniendo comoresultado 2400 imégenes filtradas con las que se definieron métodosalgebraicos para
la clasificacidnde tejidoglandular.

Para la clasificacion de tejidos se propuso analizar la derivada del histograma de la imagen de
textura, considerando que la mayoria de los histogramas presentan 2 picos pronunciados que
corresponden alumbral para diferenciar tejido glandular y adiposo, tomandoen cuenta que el valor de
fondopermanece constante en todas las iméagenes.
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Por ultimo, se presentaron los resultados a especialistas, y se estimo el porcentaje de pixeles
clasificados comotejido glandulary aquellos como tejidoadiposo para la estimacion del porcentaje de
area densa.

3. Resultadosy Discusién

A continuacidn, se presentan los resultados obtenidos de aplicar los diferentes filtros de textura a las
imagenes de mastografia disponibles, y se muestran particularmente ejemplos de 2 imagenes
correspondientes a una paciente sana y otra con diagndstico positivo de cancer de mama para poder
realizaruna comparacion visual. Es importante mencionar que no se muestran resultados del filtro de
correlacién debido a que no se observaron detalles relevantes ya que para todas las mastografias se
obtuvieron imagenes completamente blancas. Adicionalmente, por inspeccion visual avalada por
especialistas clinicos, se acotaron los parametros estudiados de las métricas a textura a aquellos con
mejordesempefio, los cuales corresponden escalamientode lasiméagenesa 32 niveles de intensidad de
gris, y una ventanade 7x7 pixeles para la estimacion de la MCO. De esta forma se tiene una buena
relacién en cuanto a calidad de la imagen, calidad del filtrado de textura y tiempo de procesamiento,
siendo este Ultimo de aproximadamente 20 segundos para una imagen de a proximadamente 4000x1500
pixeles.

La Fig. 2 muestra los resultadosen una imagen de la mama izquierda de una paciente diagnosticada
con céncer, en dondese puedeobservar en la imagen original de intensidades en escalas degrises (Fig.
2.a)queeltejidoglandular correspondea los pixeles entonos de gris obscuros (radiolicidos) y el tejido
adipososonaquellos pixeles entonalidadescercanas al blanco (radiopacos). En esta imagenes posible
apreciar que determinar la proporcién de tejido glandular es particularmente dificil debido a que hay
una gran variacion de tonalidades de gris correspondientes al tejido glandular. Por otro lado, las Fig.
2.b, 2.cy 2.d corresponden a las imagenes obtenidas al aplicar los filtros de contraste, energia y
homogeneidad respectivamente, en las que es posible apreciar que es mas evidente la separacién de
tejidos glandular y adiposo respecto de la imagen original. Sin embargo, se decidio trabajar con el
resultadode la métrica de homogeneidad debidoa visualmente permite una separacion casibinaria de
los tejidos de interés, es decir, quetiene una forma mas evidente de realizar la diferenciacion detejidos
mamarios respecto de las otras dos métricasde texturay la imagen de intensidades.

a) b) c) d)
Fig 2. a) Imagen original (intensidades) de lamamaizquierda de una persona con diagnostico positivode
cancer de mama. b) Imagen resultante de contraste. ¢) Imagen resultante de energia. d) Imagen resultante de
homogeneidad.
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En la Fig. 3.a podemos observar el resultado proporcionado por los profesionales de la salud
utilizando un ajuste manual de los valores del histograma para evidenciar la presencia de tejido
glandularal obscurecereltejidoadiposo. La Fig. 3.b muestra el resultadode la segmentacion delas tres
clases (tejido glandular, tejido adiposo y fondo) obtenido por el método derivativo aplicado sobre el
histograma de la imagen con la métrica de homogeneidad. En esta imagen se puede observar que
cualitativamente el método propuesto es comparable al ajuste manual del histograma de la imagen
original realizado por el especialista clinico, y que, aunque las etiquetas pueden variar en algunos
pixeles, las regiones conservan su morfologia y tamafio de manera general. Es importante mencionar
que, para todas las mastografias de pacientes con diagnéstico positivo de cancer de mama, el
especialista clinico corrobord el buen desempefio cualitativo de la propuesta.

a)
Fig 3 a) Imagen con ajuste manual del histograma de mastografia con diagndstico positivo de cancer de
mama. b) Correspondiente resultado de segmentacion (etiquetado) por el método derivativo del tejido
glandular (color blanco), tejido adiposo (color gris) y fondo (color negro).

De forma similar, las imagenesde la Fig. 4 presentan los resultados obtenidos a partir de una
mastografia de mama izquierda de una persona con diagnostico negativo de cancer, en donde se puede
observar en la imagen original (Fig. 4.a) una menor presencia de tejido glandular, que igualmente
correspondeconlos pixeles en tono de gris mas obscuro. Sin embargo, también se aprecia en este caso
que parte deltejido adiposo se encuentra en intensidades degris similares altejido glandular por lo que
la correcta identificacion de cada tipode tejido se vuelve una tarea complicada. Por otra parte, las Fig.
4.b,4.cy 4.d correspondena las imagenes obtenidas al aplicar los filtros de contraste, energia y
homogeneidad respectivamente, y denuevo es posible evidenciar las regiones correspondientes a ambos
tipos de tejidos (glandular y adiposo) de mejor manera que con la imagen de intensidad; no obstante,
bajo los mismos argumentos expuestos en la Fig. 2, se decidio trabajar conelresultadode la métrica de
homogeneidad.

La Fig. 5 muestra la comparacion de los resultadosproporcionados por los profesionales de la salud,
utilizando un ajuste manual de los valores del histograma para evidenciar la presencia de tejido
glandularal superponer las regiones de interés concolor rojo (Fig. 5.a), y la Fig. 5.b muestra el resultado
de la segmentacidnde las tres clases (tejido glandular, tejido adiposoy fondo) por el método propuesto.
Al igualque en el caso anterior se puede observar que el resultado es cualitativamente comparable a la
estimacion con elajuste manual sobre el histogramade la imagen, por lo que de nuevo se corrobordel
buen desempefio cualitativo de la propuesta.
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a) c) d)

Fig 4 a) Imagen Original (intensidades) de lamamaizquierda de unapersonacon diagndstico negativo de
cancer de mama. b) Imagen resultante de contraste. ¢) Imagen resultante de energia. d) Imagen resultante de
homogeneidad.

a)
Fig 5a) Imagen con ajuste manual del histograma de mastografia con diagnéstico negativo de cancer de
mama. b) Correspondiente resultado de segmentacion (etiquetado) por el método derivativo del tejido
glandular (color blanco), tejido adiposo (color gris) y fondo (color negro).

Finalmente, la Fig. 6 presenta de manera grafica el resultado cuantitativo del error entre el porcentaje
de &rea densareportadoporelmédicoradidlogo y el porcentaje de tejidoglandular, % TG, (equivalente
al area densa) calculado por medio del etiquetado derivativo de las40 imégenes proporcionadas para
este proyecto. E1%TG fue calculado mediante (6), usando las imagenes de homogeneidad con ventanas
de 7x7y 32 nivelesde intensidad (ver Fig.2.d y 4.d):

TejidoGlandular (Blanco) (6)
TejidoGlandular (Blanco)+TejidoAdiposo (Gris)

%TG=

en donde TejidoGlandular representa el nimero total de pixeles etiquetados en color blancoy
TejidoAdiposo representa el nimero total de pixeles etiquetados en color gris. Las cuatro graficas
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corresponden al error obtenido en imagenes de mama derecha e izquierda de pacientes con cancer, e
imagenes de mama derecha e izquierda de pacientes sin cancer (10 imagenes de cada grupo). En esta
figura, podemos observar que el promedio de erroresde los 4 grupostiene unrango de 24% a 28%, con
presencia de casos atipicos en donde el errores menora 5%, 0 mayor a 50%. En este caso es importante
destacar que se encontraron algunas inconsistencias en el valor numérico reportadodel %TG respecto
de las proporciones observables de las iméagenes obtenidas por el ajuste manual del histograma, lo que
causaelerrorelevado que se reporta cuantitativamente en este trabajo.

Diagrama de Caja del Error porcentual en las
etiquetas
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Fig 6. Error porcentual entre estimaciones de porcentaje de tejido glandular realizados con la estrategia
propuestay los valores reportados usando el ajuste manual del histograma.

Por tal motivo, se tiene contemplado a corto plazo, realizar una comparacion de la estrategia
automatica propuesta, con segmentaciones manuales del tejido adiposoy glandular realizadas por
especialistas clinicosy de esta manera estimar indices de superposicién que permitandisipar dudas del
buen desempefio de la estrategia propuesta, ya que se considera que los resultados cuantitativos
obtenidosalmomento no correspondena los resultados cualitativos validadospor los especialistas. Sin
embargo, los resultados encontrados en este trabajo sugieren que la estrategia propuesta puede ser una
herramienta Gtil en apoyo del diagnostico de cancer de mama, recordando que el analisis de la
proporciénydistribucién deltejido glandular es un factor importante para la determinacién de presencia
o ausencia dela enfermedad.

4. Conclusiones

El presente trabajo mostré un método para estimar el porcentaje de tejido glandular en imagenes de
mastografia de forma automatica a partir de la estimacion de métricas de textura sobre la imagen,
permitiendo realizar una mejor diferenciacion del tejido glandular y adiposo respecto de la imagen
original de intensidades. Se realizaron pruebas conuna base de datos de 40 imagenes de mastografia en
donde se tenian pacientes con diagnésticos positivos y negativos de cancer de mama, y para ambos
casos los resultados obtenidos con la estrategia propuesta fueron prometedores de forma cualitativa,
particularmente usando la métrica de Homogeneidad.

Al analizar los resultados obtenidos por los algoritmos propuestos de filtrado por textura y
clasificacionporelmétodo de derivacion del histogramapodemos concluir que dichos procedimientos
pueden representar una herramienta que brinde informacion Gtil al médico especialista para el
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diagndstico de cAncer de mama, ya que estos brindan una perspectiva homogeneizada de dif erentes
patrones e intensidades presentes en cada mastografia que son independientes de la intensidad de los
rayos X de la imagen. Sibien es dificil establecer un umbral especifico generalizado para la deteccién
automatica de cancer, al momento la informacion cualitativa obtenida que brinda nuestra propuesta
puede representar un ahorro significativo de tiempo al momento de diferenciar regiones de interés en
lasimagenes de mastografia lo que podria facilitar el diagnostico oportuno de la enfermedad. Debido a
gue evita el consumo de tiempo del especialista en el ajuste manual de intensidades para el realce de
dichas zonas, elcual puede llegar a ser muy variado entre pacientes.

Como trabajo futuro se plantea realizar una comparacion de la estrategia propuesta con
segmentaciones manuales realizadas por especialistas clinicos, buscar realizar un preprocesamiento
para laeliminaciondel borde (piel) delseno y el area del pezdn de tal manera que se tengan porcentajes
mas precisos, buscar una forma de optimizar la busqueda de los umbrales para el etiquetado de los
tejidos glandulary adiposo, y explorar la radiomica para los diferentes tipos de cancer de mama.
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