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RESUMO

O objetivo do presente estudo foi propor e validar uma ferramenta baseada em técnicas de
visdo computacional que possibilite a reconstrucdo automatizada (RA) da area de seccao
transversa muscular (ASTM) a partir de imagens sequenciais do vasto lateral (VL) obtidas por
meio de ultrassom (US). Métodos: quatrocentos e oitenta e oito sequéncias de imagens de US
do VL foram utilizadas para reconstrugdo da ASTM do VL. Duas técnicas de reconstrucdo
foram utilizadas. Para a ja validada técnica de reconstru¢cdo manual (RM) as imagens
sequenciais foram ajustadas manualmente até que a ASTM do VL fosse reconstruida para cada
sequéncia de imagens. Para a RA, com base nos passos descritos para adequada aplicacéo da
RM, técnicas de visdo computacional foram combinadas em uma ferramenta capaz de
reconstruir a ASTM do VL de maneira automatica a partir de uma sequéncia de imagens do
VL obtidas por US. Apds a quantificacdo em cmz2 de todas as ASTM do VL obtidas pela técnica
de RM (n = 488) e pela teécnica de RA (n = 488), os resultados foram utilizados para
investigarmos a validade da RA em mensurar a ASTM do VL. Nossos achados demonstraram
boa validade com valores baixos de coeficiente de variacdo (1,51%) para RA em comparacgéo
comaRM. O gréafico de Bland-Altman apresentou baixo viés (-0,01 cmz2; IC 95% = 0,04, -0.06)
e limites de concordancia préximos (+1,18cm?, -1,19cm?) contendo 95% das comparaces.
Conclusdo: A técnica de RA é vélida para mensurar ASTM do VL em uma amostra

heterogénea quando comparada a RM.
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ABSTRACT

The aim of the present study was to propose and validate a tool based on computer vision
techniques that allows for the automated reconstruction (AR) of the vastus lateralis (VL)
muscular cross-sectional area (MCSA) from sequential images obtained using an ultrasound
(US) machine. Methods: Four hundred and eighty-eight VL US image sequences were used
for VL MCSA reconstruction. Two different reconstruction techniques were utilized. For the
already validated manual reconstruction (MR) technique, the sequential images were manually
adjusted until the MCSA of the VL was fully visible for each image sequence. For AR,
computer vision techniques were combined in a tool capable of automatically reconstructing
the MCSA of the VL based on the steps described for the proper application of MR. After the
quantification in cm? of all VL MCSA by both MR (n = 488) and AR (n = 488) techniques, the
results were used to investigate the validity of the AR in measuring VL MCSA from of
sequential images of the VL obtained by US. Our findings demonstrated good validity with
low coefficient of variation values (1.51%) for AR compared to MR. The Bland-Altman plot
showed low bias (-0.01 cm?; 1C95% = 0.04, -0.06) and close limits of agreement (+1.18 cm2,
-1.19 cm?) containing 95% of the comparisons. Conclusion: The AR technique is valid
compared to MR when measuring VL MCSA in a heterogeneous sample.

Keywords: artificial intelligence; skeletal muscle; automation; manual reconstruction.
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INTRODUCAO

O mdasculo esquelético é capaz de se adaptar as diferentes condi¢bes (STOKES et al.,
2021). Enquanto a prética de programas de treinamento de forga (TF) é capaz de promover
aumento da area de seccao transversa muscular (ASTM) (i.e., hipertrofia muscular), doencas
musculares, desuso, destreinamento e envelhecimento estdo associados a diminuicdo da
ASTM (i.e., atrofia muscular) (HOLLOWAY et al., 2019; POWERS et al., 2016; STOKES et
al., 2021). Essas alteragdes no muasculo esquelético tém tem uma forte relagdo com o risco de
morte por diversas causas, desempenho fisico/esportivo e funcionalidade (LI et al., 2018; Reid
et al., 2008; WALL et al., 2015). Portanto, é incontestavel a necessidade de métodos/técnicas
capazes de detectar com precisdo alteracbes na ASTM tanto na pesquisa cientifica como na
pratica clinica (HAUN et al., 2019; STOKES et al., 2021).

Varios métodos tém sido utilizados para mensurar a ASTM (HAUN et al., 2019;
STOKES et al., 2021). Dentre esses métodos destaca-se a aquisicdao da ASTM por meio de
imagens de ressonancia magnética (IRM). Esse método apresenta alto poder de diferenciacao
entre ostecidos, possibilita visualizar toda a ASTM em apenas uma imagem, e possui como a
Unica fonte de erro humano consideravel a delimitacdo manual da ASTM (Figura 1A) (HAUN
et al., 2019). Nesse sentido, esse método é considerado o padrdo ouro para determinacdo da
ASTM, e apresenta alta confiabilidade (i.e., coeficiente de variacdo [CV] < 1% entre teste e
reteste) (AHTIAINEN et al., 2010; LIXANDRAO etal., 2014; REEVES et al., 2004; STOKES
et al., 2021). No entanto o equipamento utilizado para obtencdo da IRM apresenta elevado
custo e baixa disponibilidade, dificultando sua utilizacdo no ambito da pesquisa cientifica e
prética clinica. Como alternativa a IRM, a ultrassonografia (US) tem sido utilizada para
obtencdo da ASTM (LIXANDRAO etal., 2014; REEVES et al., 2004; STOKES et al., 2021).
Assim como a IRM, a US apresenta alta capacidade de diferenciagéo entre os tecidos, contudo,
apresenta um menor custo, além de ser mais acessivel e portatil (AHTIAINEN et al., 2010;
LIXANDRAO et al., 2014; REEVES et al., 2004; STOKES et al., 2021). Por outro lado, as
dimens6es das imagens adquiridas pela sonda do US ndo permitem a visualizacdo completa
da ASTM, especialmente em musculos como o vasto lateral (VL) (AHTIAINEN et al., 2010;
LIXANDRAO et al., 2014; REEVES et al., 2004; STOKES et al., 2021). Para misculos como
0 VL € necessario a obtencdo de imagens sequenciais de US para posterior reconstrugdo
manual (RM) da ASTM (Figura 1B).
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Femur

Figura 1. Imagem representativa da reconstrucdo manual da area de secgdo transversa
(ASTM) do vasto lateral (VL) adaptado de Lixandrdo et al. (2014). A) imagem obtida por
ressonancia magnética (IRM); B) imagens sequenciais de ultrassonografia.

A RM da ASTM do VL a partir de imagens sequenciais de US foi validada por Reeves
et al. (2004) para idosos e posteriormente ampliada para outras populagdes pelo nosso grupo
(LIXANDRAO et al., 2014). Para adequada utilizacdo desta técnica, alguns cuidados sdo
necessarios para garantir imagens sequenciais fidedignas e de boa qualidade a partir da US,
especialmente para o musculo VL. Por exemplo, a pele deve ser transversalmente demarcada
a cada 2 centimetros (Figura 2A) para fornecer uma orientacdo do deslocamento da sonda da
regido medial do VL para a lateral (LIXANDRAO et al., 2014). Para toda captura de imagem
uma quantidade generosa de gel condutor deve ser utilizada entre a sonda linear e a pele, de
modo que seja possivel a visualizacdo de uma regido escura (gel condutor) na imagem, abaixo
da sonda linear e acima da pele (Figura 2B) (LIXANDRAO et al., 2014). Ap6s cada captura,
0 operador pode recompor sua melhor postura e readequar a camada de gel antes de realizar a
préxima aquisi¢cdo. Cuidados como estes sdo essenciais para que as imagens sequenciais sejam
adquiridas exatamente no mesmo plano transversal da coxa do individuo e sem pressdo alguma

da sonda linear sobre a pele.
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Figura 2. A) Imagem representativa do ponto de coleta demarcado transversalmente a cada 2
cm para orientar o deslocamento da sonda de ultrassonografia. B) Imagem representativa do
espaco ocupado pelo gel condutor generosamente aplicado entre a sonda e a pele em uma
imagem de ultrassonografia (US) do vasto lateral.

Apds a aquisicdo das imagens sequenciais, o avaliador utiliza regides de interesse
presentes na imagem (e.g., aponeurose superior, aponeurose profunda e fémur) como
referencial para realizacdo da RM e posterior delimitacdo/quantificacdo da ASTM do VL que
fora reconstruida (LIXANDRAO et al., 2014). No método de RM da ASTM do VL a partir de
imagens sequenciais de US, temos como principais fontes de erro humano a aquisicdo das
imagens, RM e delimitagdo da ASTM.

Embora essas fontes de erro possam ser diminuidas por meio da familiarizagéo e
treinamento do avaliador, o processo de quantificagdo da ASTM do VL pela técnica de RM
demanda bastante tempo e pode sofrer grande influéncia do avaliador, principalmente quando
um grande numero de montagens é realizado. Uma maneira de contornar esses problemas,

pode ser a utilizagdo de algoritmos associados a US que foram desenvolvidos para possibilitar



aaquisicdo em tempo real da imagem da ASTM do VL completa de forma panoramica (Figura
3A) (Ahtiainen et al., 2010; Franchi et al., 2020).

Figura 3. A) Imagem representativa da area de sec¢édo transversa do vasto lateral obtida por
ultrassonografia panoramica, adaptado de Ahtiainen et al. (2010). B) Imagem representativa
do deslocamento da sonda linear em uma aquisicdo de imagem da area de sec¢do transversa
do vasto lateral obtida por ultrassonografia panoramica.

Contudo, a sensibilidade deste procedimento de avaliacdo pode ser
consideravelmente dependente da técnica do operador e da regido onde sera aplicado
(BELMONTE et al., 2022). Adicionalmente, pode apresentar uma variagdo entre ~2% e 14%
comparado a ASTM obtidas a partir de IMR (AHTIAINEN et al., 2010; Scott et al., 2012;
VALERA-CALERO et al., 2021). Essa grande variacdo pode ser atribuida as diferencas entre
0s equipamentos e padronizacdo do procedimento de coleta das imagens (e.g., uso da sonda
linear exclusivamente vs. suportes e adaptacdes para deslocamento da sonda). Porém,
independente da sonda utilizada, a aquisi¢cao de imagens por meio da US panoramica exige um
deslocamento continuo da sonda, o que ndo permite uma velocidade e pressdo constantes ao
longo de toda superficie curvilinea da coxa para capturaa ASTM (AHTIAINEN et al., 2010;
STOKES et al., 2021). Além disso, ndo € possivel manter uma mesma camada de gel condutor
durante o deslocamento da sonda, tendo em vista que o proprio deslocamento contribui para
espalhar o gel (Figura 3B) e interrupg0es na aquisi¢do ndo sdo permitidas para que uma nova

camada de gel seja adicionada (Figura 3B). Apesar de minimizar alguns problemas
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decorrentes da RM a partir de imagens sequenciais, todos esses aspectos inerentes da US
panoramica contribuem para o aumento do CV das mensuracdes, o qual pode ser maior do que
as mudancas na ASTM induzidas pelo treinamento de forga (e.g., aumentos de 7-10% ap6s 20
sessOes) ou pelo envelhecimento (i.e., diminui¢Oes de 1-2% ao ano). Uma forma de diminuir
0 tempo gasto na RM, sem os problemas advindos da utilizacdo da US panoramica é
automatizar reconstrucdo da ASTM do VL, mas a partir da aquisicdo de varias imagens
sequenciais do VL, cuidadosamente adquiridas, assim como é realizado por meio de uma RM.

Uma tecnologia que possibilita automatizar a reconstrucdo da ASMT do VL é a visao
computacional. A visdo computacional é uma area da computacao que em consonancia com a
inteligéncia artificial, tem como principal aplicacdo permitir a replicacdo de funcdes e
operacdes de processos dependentes da visdo humana, sobretudo os processos que envolvem
imagens (MANDIC et al., 2020; NWAWKA, 2016; SHIN etal., 2021). A visio computacional
pode auxiliar na resolucdo de problemas complexos, imitando a cogni¢cdo humana na sua
habilidade em tomar decisdes de acordo com informac@es contidas em imagens (HOUSTON
et al., 1994; RONNEBERGER et al., 2015; SHIN et al., 2021). Interessantemente, na ultima
década a visdo computacional tem progredido no sentido de aprimorar a manipulacdo de
imagens e visualizacdo das estruturas anatdbmicas, fornecendo suporte a decisdo médica para
identificar, diagnosticar, monitorar e tratar distarbios musculares (e.g., miopatia, miosite,
distrofia muscular de Duchenne) (LIAO etal., 2021; MANDIC et al., 2020; SHIN et al., 2021).
Contudo, até o presente momento, as técnicas de visdo computacional ainda nao foram
utilizadas como ferramenta a fim de possibilitar a reconstrucdo automatizada (RA) da ASTM

do VL a partir de imagens sequenciais de US.
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OBJETIVOS
O objetivo do presente estudo foi propor e validar uma ferramenta baseada em técnicas
de visdo computacional que possibilite a RA da ASTM a partir de imagens sequenciais do VL

obtidas por meio de US.
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METODOS

Abordagem experimental

Para realizacdo do presente estudo, foram utilizadas 700 sequéncias de imagens do VL
obtidas por US. Cada sequéncia de imagens foi considerada uma unidade experimental. Das
700 unidades experimentais, 200 foram destinadas para treinamentos e procedimentos
necessarios no desenvolvimento da ferramenta de RA e 500 foram destinadas para
comparacdes e analises estatisticas. Todas as sequéncias de imagens foram retiradas do banco
de dados do Laboratério de Adaptacbes Neuromusculares ao Treinamento de Forca
(MusculLab), adquiridas pelo mesmo equipamento de US, seguindo adequadamente o0s
procedimentos descritos por Lixandrdo et al. (2014). Utilizando fita métrica graduada em
centimetros, um pesquisador experiente identificou a distancia entre o epicéndilo lateral do
fémur e o trocanter maior. Em seguida, foi determinado o ponto de coleta, correspondente a
50% dessa distancia. Uma faixa de velcro adesivo foi aplicada na regido dos tornozelos,
imobilizando um membro junto ao outro, evitando a movimentacdo durante o processo de
coleta. Para orientar precisamente o deslocamento da sonda linear de USno modo-B, o ponto
de coleta foi marcado com tinta semipermanente e, tanto na direcdo medial quanto na direcéo
lateral, a pele foi graduada transversalmente a cada 2 cm (Figura 2A). Um equipamento de US
modo B, com uma sonda linear ajustada em 7,5 MHz (Samsung, MySono U6, Sao Paulo,
Brasil), foi utilizado para aquisi¢do das imagens (Figura 2A). Durante todo tempo de uso da
sonda linear, o gel de transmissao foi utilizado para garantir acoplamento acustico bem como
a ndo compressdo da epiderme. As imagens foram adquiridas no plano sagital a cada 2 cm,
respeitando as marcacdes estabelecidas previamente. Para cada sujeito, a sequéncia de
registros teve inicio na marca cutdnea mais medial, terminando na mais lateral. ApGs serem
retiradas do equipamento de US, em computador convencional, as imagens foram analisadas
visualmente para aferir se estavam de acordo com o processo de coleta. Do total de 500
sequéncias de imagens de US provenientes do banco de dados do laboratério, 12 foram
excluidas por ndo apresentarem caracteristicas compativeis com o processo de aquisi¢éo
descrito por Lixandréo et al., (2014). Antes do inicio das analises, uma sub amostra (n = 25)
foi utilizada para determinar reprodutibilidade intra-avaliador para os métodos de RM e RA a
partir da determinacéo do erro tipico ET e CV% com intervalos de 72 horas entre as avaliagoes.

Cinco imagens de cada grupo com diferentes caracteristicas (detalhes na sessao Amostra)
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foram aleatoriamente escolhidas para originar uma sub amostra representativa do total de
imagens. Ap0Os esse processo, todas as sequéncias de imagens de US (n = 488) foram
recortadas e tiveram a ASTM do VL reconstruidas, tanto pela técnica de RM (Figuras 4A)
quanto pela RA (Figuras 4B). Entéo, para cada sequéncia de imagens de US do VL, tinhamos
duas imagens da ASTM do VL, uma para cada modelo de reconstrucdo (RA e RM). Para a
quantificacdo, todas as imagens reconstruidas de ASTM do VL obtidas por RM e RA foram
atreladas a numeros aleatorios e salvas em uma s pasta, em seguida quantificadas em cm?
com utilizacdo do software Image J. Ap6s conclusdo do processo de quantificacdo a tabela
complementar dos nimeros aleatorios foi aplicada, reagrupando as imagens quantificadas de
acordo com os respectivos modelos de reconstrucdo (RM e RA) para posterior analise

comparativa.

Figura 4. Imagem representativa dos resultados para cada processo de reconstrugdo da area
de seccdo transversa muscular (ASTM) do vasto lateral (VL). A) Reconstru¢do manual (RM).
B) Reconstrugéo automatizada (RA).
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Amostra

A amostra foi composta por individuos do sexo feminino e masculino, com idade entre
18- 73, estatura entre 1,56 -1,85 m, massa corporal entre 58-120 kg e tempo de experiéncia
com treinamento de forca entre 0-9 anos. Optamos por uma amostra heterogénea para
aumentar a possibilidade de extrapolacdo na ferramenta, visto que imagens provenientes de
individuos idosos podem oferecer maior dificuldade no ajuste durante a RM, por apresentarem
maior presenca de tecido adiposo e menor nitidez das estruturas presentes na imagem, enquanto
individuos com maior ASTM do VL (e.g., jovens com grande experiéncia em treinamento de
forca) necessitam de um nimero maior de imagens de US para posterior RM. Dessa forma,
488 amostras foram estratificadas de acordo com o nivel de treinamento e idade, originando
0S grupos: jovens ndo treinados (sem experiéncia prévia com TF; n = 54), jovens pouco
treinados (12 semanas de experiéncia com TF; n = 108), jovens treinados (pelo menos 12
meses de experiéncia com TF; n = 140), jovens bem treinados (pelo menos 12 meses de
experiéncia + 12 semanas de protocolo experimental de TF; n = 140), idosos néo treinados
(sem experiéncia prévia com TF; n = 23) e idosos pouco treinados (12 semanas de experiéncia
com TF; n = 23). Por se tratar do banco de dados do laboratério e momentos de coletas antes
e apos um periodo de treinamento de forca, ao realizarmos a organizacao dos grupos, 0 mesmo
individuo pode estar contido em dois diferentes grupos. Todas as analises foram realizadas em
cada um dos subgrupos para avaliar a concordancia entre os métodos frente a especificidade
de cada subamostra.

Reconstrugédo manual (RM)

Apds exportadas para computador convencional, todas as sequéncias de imagens (n =
488) foram analisadas e recortadas com software ImageJ (Figura 5) para obtengéo de novas
imagens contendo apenas a regido referente a ultrassonografia. A régua de profundidade do
equipamento de US faz parte da imagem total e foi utilizada para guiar o processo de recorte.
Ap0s recortadas, cada sequéncia de imagens foi aberta em Power Point (Microsoft, USA),
girada e ajustada adequadamente em sua antecessora (exceto a primeira) de maneira manual,
reconstruindo toda ASTM do VL (Figura 4A).
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Figura 5. Imagem representativa da interface do software do equipamento de ultrassom (US).
Corte de imagem manual com software Image J.

Em cada uma das imagens, estruturas como aponeurose Superior, aponeurose
profunda, fémur e camadas da pele, aparecem com maior nitidez e, portanto, foram utilizadas
como parametros para auxiliar a tomada de deciséo em relacdo ao melhor ajuste entre as duas
imagens. Em seguida a ASTM do VL foi delimitada pela ferramenta “poligono” do software
ImageJ. Por fim, cada delimitacdo da ASTM do VL foi quantificada em cm? e os valores
tabulados. A reprodutibilidade intra-avaliador das medidas de ASTM do VL no modelo de RM
foram determinados pelo CV (1,19 %) e o0 ET (0,34 cm?) com 72 horas de intervalo entre as

duas mensuragoes.

Reconstrugdo Automatizada (RA)

Inicialmente, em computador convencional foi adicionado em uma pasta na area de
trabalho todas as imagens de US. Para cada processo necessario para RA da ASTM do VL, foi
desenvolvido um algoritmo na linguagem python 3.8. Para desenvolvimento do codigo foi utilizado

um editor de codigo gratuito e open source (i.e., codigo aberto) desenvolvido pela Microsoft.
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As bibliotecas utilizadas foram: OpenCv, numpy, matplotlib, scipy.optimize, concurrent.futures,
numba e a arquitetura de rede neural do tipo vgg_unet. Mediante sucesso em cada etapa, 0s trechos
de cddigo concebidos para solucionar cada um dos passos necessarios para RM, foram combinados
para originar o processo de RA da ASTM do VL.

A técnica de processamento de imagens permite a manipulacéo das informac@es contidas
em cada pixel da imagem, gerando uma nova imagem ideal para atender a solucdo do problema ou
parte dele (LIAO et al., 2021; MANDIC et al., 2020; SHIN et al., 2021). Para o corte adequado
das imagens, a técnica de processamento de imagem foi utilizada para realizar todos os cortes de

uma so6 vez (Figura 6).

Figura 6. Imagem representativa da interface do software do equipamento de ultrassonografia
(US). Representacdo do corte automatizado para multiplas sequéncias de imagens de uma so vez.

O algoritmo desenvolvido nesta etapa agrupa e sobrepdem todas as imagens adquiridas pela
US e em seguida identifica e demarca em branco todos os pixels das imagens que sao diferentes de
0. Os pixels diferentes de 0 compreendem a area documentada pela sonda do US (i.e., tecido

muscular), enquanto os pixels identificados como 0 compreendem a area que nao corresponde a
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imagem do tecido muscular (i.e., fundo preto da imagem). Em seguida, o algoritmo separa do fundo
preto, a maior area possivel composta por pixels diferentes de 0, ou seja, a imagem do tecido
muscular. Considerando, que inicialmente todas as imagens foram sobrepostas, esse corte é feito
exatamente no mesmo local para todas as imagens da sequéncia, resultando em imagens de
dimens@es exatamente idénticas (Figura 6).
A técnica de segmentacdo semantica € capaz de classificar estruturas presentes em uma
imagem (JOHNSON et al., 2016; SHIN et al., 2021). Esta ferramenta foi utilizada para a
segmentacdo das regides de interesse usadas como referéncias para RM da ASTM do VL
(aponeurose superior, aponeurose profunda, pele e fémur) separando as imagens em classes de
interesse (HOUSTON et al., 1994; JOHNSON et al., 2016; RONNEBERGER et al., 2015). Para
0 modelo de segmentagéo semaéntica foi utilizado um tipo de arquitetura de rede neural chamada
VGG U-NET (i.e., aprendizado supervisionado) bastante utilizado para segmentacao de imagens
biomédicas. Para o treinamento e validacdo do modelo utilizamos um conjunto 150 imagens
retiradas randomicamente das 200 sequéncias de imagens reservadas para procedimentos
necessarios para o desenvolvimento da ferramenta. O aprendizado supervisionado consistiu em
marcacGes manuais feitos pelo préprio pesquisador em 105 imagens do total de 150.
Posteriormente, com as devidas anotacdes manuais, as 105 imagens foram destinadas ao
treinamento. Apds o treinamento, a validacdo foi realizada em 45 novas imagens inéditas para o
modelo, respeitando uma relagéo de 70%/30% para treinamento e validacdo. A separacdo do
coletivo de imagens em dois (i.e., treinamento e validacdo) é necessaria para garantir a
generalizacdo do modelo. Essa aplicacdo identifica 5 estruturas de interesse em cada uma das
imagens (i.e., fémur [acuracia = 97,75], aponeurose profunda [acurdcia = 97,31], aponeurose
superior [acuracia = 98,01], pele [acurécia = 98.67] e espaco complementar [acuracia = 81.85])
(Figura 7A).
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Figura 7. A) Imagem representativa do resultado do processo de segmentacdo semantica com
delimitacdo por cores. Verde = fémur, amarelo = aponeurose profunda, vermelho = aponeurose
superior, azul = pele, rosa = espago complementar. B) Imagem representativa das regides de
atuacdo do algoritmo evolutivo para determinacdo da melhor transformacao da imagem N com a
imagem N+1.

Em seguida, foi realizadaa RA da ASTM do VL por meio da técnica de registro de imagem
(image registration). A técnica de registro de imagem, permite o alinhamento espacial entre duas
imagens dentro de um sistema de coordenadas comum 2D (HOUSTON et al., 1994; WOODS et
al., 1998. Para otimizar este processo e encontrarmos 0 melhor alinhamento possivel entre duas
imagens, utilizamos a técnica de evolucdo diferencial que é uma ferramenta inspirada em
mecanismos de selecdo natural e na genética de populagdes, que visa encontrar a melhor solucao
do problema (STORN & PRICE, 1997). Para o desenvolvimento desse algoritmo, foi necessario
levar em consideragéo aspectos da coleta das imagens e os referenciais utilizados pelo avaliador
humano no método de RM. Nesse sentido, como a coleta das imagens foi realizada a cada 2 cm,
uma zona de restri¢do de 2 cm foi determinada para que o algoritmo realizasse a busca pela melhor
combinacéo entre as regides de 2 imagens. Adicionalmente, a rotagdo necessaria para o encaixe

adequado entre duas imagens raramente excede os 25° durante a RM e, portanto, uma restrigéo
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considerando 30° como rotacdo méaxima permitida foi adicionada ao modelo. As restricdes
permitiram que a melhor combinacéo de pares de imagens fosse encontrada em um menor tempo
computacional. Em seguida, o espagco complementar identificado pela segmentacéo seméantica foi
“eliminado” permitindo a imagem conter apenas as classes restantes (Figura 7B), possibilitando
que entre cada par de imagens, a busca pela melhor combinacao ocorresse somente entre nas regioes
de de interesse. Para garantir a combinacgéo entre as imagens sobrepostas (Figura 8A) a imagem a

ser encaixada necessita passar por uma transformacao.

Figura 8. A) Imagem representativa da sobreposicdo de duas imagens de ultrassonografia do
musculo vasto lateral (VL). B) Imagem representativa da melhor combinacdo entre um par de
imagens de ultrassonografia do musculo vasto lateral onde Tx, Ty sdo translagdes nos eixos x e y
respectivamente e R é uma rotacao na direcdo do eixo y para o eixo X.

A transformacdo necesséria para que a imagem N se encaixe perfeitamente na imagem N
+ 1 pode ser modelada pela funcdo de 3 parametros f(Tx, Ty, R) onde Tx, Ty séo transla¢Ges nos
eixos X e y respectivamente e R é uma rotacéo na dire¢do do eixo y para o eixo X. Como a Imagem
N + 1 tem regides em comum com a imagem N, para buscar 0s pardmetros necessarios para o

melhor encaixe possivel (Figura 8B), a técnica de soma das diferencgas absolutas é utilizada pixel
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a pixel, de modo que o melhor encaixe possivel acontecera quando a soma das diferencas absolutas
for a menor possivel. Para otimizacdo da solucdo de encaixe, a busca pela menor soma das
diferencas absolutas foi realizada com base em um algoritmo de evolucdo diferencial (differential
evolution) que se baseia em sele¢do natural e na genética de populagdes. O algoritmo utiliza
operadores de mutacdo, cruzamento e selecdo para gerar novos individuos em busca do mais
adaptado (i.e., menor soma das diferencas absolutas possivel). Para modelagem da otimizacéo foi
utilizado uma estratégia de evolugdo diferencial mundialmente estabelecida, conhecida como
bestlbin. O tamanho da populacéo foi de 100, o nimero méaximo de iteragdes foi de 100, a taxa de
mutacdo foi de 0,5 e a taxa de recombinacdo foi de 0.7. Uma vez que todas as melhores
combinagfes possiveis entre os pares de imagens sao encontradas, a combinacdo ocorre em
sequéncia, de modo que, ao final do processo, a Gltima imagem tera recebido todas as combinacdes
e a primeira nenhuma. Como resultado do final desse processo, a RA da ASTM do VL foi concluida
de forma similar ao método de RM (Figura 8B). E importante ressaltar para utilizacdes futuras da
RA, caso o0 equipamento de US apresente caracteristicas de imagens discrepantes do utilizado no
presente estudo (i.e., Samsung, MySono U6, Séo Paulo, Brasil, com sonda linear ajustada em 7,5
MHz), é possivel que sejam necessarias pequenas edi¢des de codigo nos valores referentes a altura
e largura das imagens que serdo utilizadas. Todas as sequéncias de imagens (n = 488) foram
submetidas a RA. Em seguida, todas as ASTM foram delimitadas pela ferramenta “poligono” do
software Image J. Por fim, cada delimitacdio da ASTM do VL foi quantificada em cm2. A
reprodutibilidade intra-avaliador das medidas de ASTM do VL no modelo de RA foram
determinados pelo CV (0,94 %) e 0 ET (0,27 cm?) com 72 horas de intervalo.

Anélise estatistica

As analises foram realizadas com o total de 488 unidades experimentais com intuito de
avaliar a confiabilidade e concordancia entre os métodos de reconstrugdo frente a uma amostra
grande e heterogénea. Para comparacdo entre RM e RA todos os procedimentos foram realizados
nos softwares Graph Pad prism. O ET (ET = desvio padrdo (DP) da diferenca entre as medidas
RM e RA/2) e CV (CV = [ET da diferenca entre as medidas RM e RA / médias dos valores RM
e RA] x 100) foram utilizados para confiabilidade entre os métodos. A concordancia entre RM e
RA foi determinada pela técnica de Bland-Altman, os limites de concordancia, viés e seus

respectivos intervalos de confianca foram determinados seguindo adequadamente as descri¢des de
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Bland-Altman (BLAND & ALTMAN, 1986). Uma regressao linear foi utilizada para verificar
quanto da diferenca entre RM e RA em cada unidade experimental é determinado pela média entre
RM e RA em cada amostra. O nivel de significancia foi estabelecido como p < 0,05. O coeficiente
de correlagdo de Pearson foi usado para determinar a associagao dos valores de ASTM obtidos por
RM e RA, o nivel de significancia também foi estabelecido como p < 0,05. Para os dois métodos
de reconstrucdo (RM e RA), a reprodutibilidade da medida foi verificada em uma amostra
representativa das caracteristicas do todo (n = 25) utilizando o erro tipico (ET) da medida (ET =
Desvio padrdo (DP) da diferenca entre as medidas pré e pés 72 horas/ \2), também expresso em
porcentagem como coeficiente de variacdo (CV) da medida (CV = [ET da diferenca entre as
medidas pré e pos 72 horas / médias dos valores pré e pos 72 horas] x 100) (HOPKINS, 2000).
Também calculamos a Mudanga Minima Detectavel de 95% (MDD) a partir da equacéo discutida
em (WEIR, 2005).
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RESULTADOS

Caracteristicas da amostra

Nossa amostra total foi subdividida em sub grupos de acordo com o nivel de experiéncia com
TF i) jovens ndo treinados (6 meses sem a realizacdo de TF); ii) jovens pouco treinados (i.e.
formado pelo grupo de jovens ndo treinados apds concluirem um programa sistematizado de TF
com duracdo de 3 meses); iii) jovens treinados; iv) jovens bem treinados (i.e. formado pelo
grupo de jovens treinados apos concluirem um programa sistematizado de TF com duracgéo de
3 meses); V) idosos ndo treinados e; vi) idosos pouco treinados (i.e. formado pelo grupo de
idosos ndo treinados apds concluirem um programa sistematizado de TF com duracgdo de 3
meses). As caracteristicas da amostra sdo apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas da amostra utilizada antes de ser submetida a um programa sistematizado
de treinamento de forca para as comparagfes entre os métodos de reconstrucdo manual (RM) e

reconstrucdo automatizada (RA). Dados expressos em média + desvio padréo.

Variaveis Jovens néo treinados Jovens treinados Idosos néo treinados
N 54 140 23

Idade (anos) 22,96 + 3,57 26,32 + 3,46 66,17 = 5,00
MC (kg) 75,01 + 15,12 80,01 + 9,83 71,92 + 10,11
Estatura (m) 1,76 £ 0,06 1,78 £ 0,05 1,63 £ 0,08
IMC (Kg/m?) 24,11 +4,01 25,58 + 2,07 27,03 + 3,20

TF (meses) 0,00 £ 0,00 56,96 + 34,74 0,00 + 0,00

MC = Massa corporal, IMC = Indice de massa corporal, TF = treinamento de forca.

Comparagdes entre RM e RA
Para a confiabilidade na comparacéo entre os métodos RM e RA (n =488) o ET foi de 0,43
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cm? (1,51%). O coeficiente de correlacao de Pearson (P) foi de R = 0,99 (p < 0,0001). O grafico de
Bland-Altman apresentou viés de — 0,010 cm? (IC 95% = 0,04, -0.06) e limites de concordancia de
-1,19 a 1,18 cm? (Figura 12). O coeficiente de determinacdo foi de R? = 0,02 (Tabela 2). Todos os
pardmetros (ET, CV, R, Bland-Altman e R?) utilizados na comparacéo entre os métodos (RM e
RA) em cada grupo foram apresentados na Tabela 2. A MDD foi de 0,95 cm? (3,31%) para RM e
de 0,76cm? (2,66%) para RA.
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Tabela 2. Comparacéo entre os métodos de reconstrucdo manual (RM) e reconstrucdo automatizada (RA) em cada um dos grupos, nos parametros: Vies da

técnica de Bland-Altman (3), limite de concordancia superior (LCS), limite de concordancia inferior (LCI), coeficiente de determinagdo (R2), coeficiente de

correlagdo de Pearson (R), erro tipico (ET), coeficiente de variagdo (CV) e tamanho amostral (N).

Jovens ndo Jovens pouco

Jovens

Jovens bem

Idosos

Idosos

Variaveis treinados treinados treinados treinados N&o treinados Pouco treinados Geral
ASTM RM (cm?) 23,178 + 5,32 24,51 +5,15 31,83+5,28 33,63+5,14 17,06 £5,18 17,19 £ 5,27 28,38 + 7,53
ASTM RA (cm?) 23,25 +5,23 24,61 + 5,06 31,72 +5,29 33,61+5,13 17,14 £5,25 17,37 £ 5,36 28,40 + 7,45
Viés (3) -0,08 -0,10 0,11 0,02 -0,10 -0,18 -0,01

IC 95% & -0,23, 0,10 -0,22, 0,02 0,01, 0,23 -0,11, 0,12 -0,19, 0,33 -0,41, 0,05 0,04, -0,06
LCS (+ ©) 1,03 1,09 1,31 1,23 1,12 0,87 1,18

IC 95% + © 0,77,1,29 0,92, 1,33 1,13,1,49 1,15, 1,43 0,68, 1,58 0,49, 1,28 1,13,1,24
LCI(-©) -1,18 -1,29 -1,08 -1,20 -1,27 -1,23 -1,19
IC95% - © -1,44,-0,91 -1,51,-1,11 -1,25, -0,95 -1,38, -1,02 -1,73, -0,82 -1,63, -0,83 -1,25, -1,14
R2 0,02 0,02 0,02 0,00 0,01 0,03 0,02
Slope 0,01 0,01 0,02 0,00 -0,01 -0,02 0,01

R 0,99 0,99 0,99 0,99 0,98 0,99 0,99

ET (cm?) 0,42 0,40 0,43 0,43 0,43 0,49 0,42

CV (%) 1,79 1,63 1,36 1,30 2,53 2,20 1,51

IC 95% 6 = Intervalo de confianga de 95% do viés. IC 95% + © = Intervalo de confianga de 95% do limite de concordancia superior. IC 95% - ©
= Intervalo de confianca de 95% do limite de concordancia inferior.
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Figura 9. Comparacdo entre os meétodos de reconstrucdo manual (RM) e
reconstrucdo automatizada (RA) por Bland-Altman e regresséo linear. A) Jovens
ndo treinados, com 98,15% dos casos dentro dos limites de concordancia. B)
Jovens pouco treinados com 97,22% dos casos dentro dos limites de concordancia
(B). 6= viés, +O = limite de concordancia superior, -© = limite de concordancia
inferior.
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Figura 10. Comparacdo entre os métodos de reconstru¢cdo manual (RM) e
reconstrugdo automatizada (RA) por Bland-Altman e regressao linear. A) Jovens
treinados com 96,30% dos casos dentro dos limites de concordancia. B) Jovens
bem treinados com 95,00% dos casos dentro dos limites de concordancia (B). A
= viés, +O = limite de concordancia superior, -© = limite de concordéancia
inferior.
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Figura 11. Comparacdo entre os métodos de reconstrucdo manual (RM) e
reconstrucdo automatizada (RA) por Bland-Altman e regresséo linear. A) ldosos
ndo treinados com 91.25% dos casos dentro dos limites de concordancia. B)
Idosos pouco treinados com 95,65% dos casos dentro dos limites de
concordancia (B). 8 = viés, +O = limite de concordancia superior, -© = limite ¢t
concordéancia inferior.
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Figura 12. Comparacdo entre os métodos de reconstrucdo manual (RM) e reconstrugéo
automatizada (RA) por Bland-Altman e regressdo linear para todas as amostras (geral)
com 95.35% dos casos dentro dos limites de concordancia. 6 = viés, +© = limite de
concordancia superior, -© = limite de concordancia inferior.
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DISCUSSAO

Segundo nosso conhecimento, esse € 0 primeiro estudo que prop6s a RA da ASTM a partir
de imagens sequenciais do VL obtidas por US. Para isso, nés utilizamos uma amostra heterogénea
composta por 488 sequéncias de imagens de US e comparamos a RA com a técnica de RM. Em
comparacdo com a RM, nossos principais achados demonstraram pequenos valores de ET e CV,
sugerindo que a mensuracdo da ASTM do VL a partir da RA produziu medidas confiaveis. Ao
avaliar a concordancia entre os métodos, encontramos um baixo valor para o viés, sugerindo boa
concordancia em mensuracOes a partir da RA da ASTM do VL comparado a RM. Deste modo,
nossos achados sugerem que a RA das imagens sequenciais de US € valida para mensurar a ASTM
do VL.

Tem sido sugerido que a US modo B pode oferecer imagens de alta qualidade com boa
capacidade de diferenciacdo entre os tecidos. No entanto, devido a estreita zona de aquisi¢do da
maioria das sondas (e.g., 4 cm), a US é comumente usada para mensura¢fes unidimensionais (1D)
como a espessura muscular, a qual é possivel por meio de apenas uma imagem obtida através de
uma sonda convencional. Buscando uma medida bidimensional (2D) por meio da US, como a
ASTM, Reeves et al. (2004) desenvolveram uma técnica capaz de reconstruir todaa ASTM do VL
a partir do ajuste manual de imagens sequenciais de US (i.e., RM). Posteriormente, nosso grupo
confirmou e ampliou a validade da RM a partir de uma amostra maior e mais heterogénea
(LIXANDRAO et al. 2014). A partir de entdo, 0 nosso (BERGAMASCO et al., 2020; DAMAS et
al., 2016; LIXANDRAO et al., 2016; NOBREGA et al., 2018; SCARPELLI et al., 2020) e outros
grupos (LASEVICIUS et al.,, 2018; STOKES et al., 2021) vem utilizando essa técnica
frequentemente com o objetivo de investigar os efeitos do TF na ASTM. Contudo, o método de
RM sofre influéncia do erro humano advindo da reconstru¢do da ASTM, como inconstancias nas
tomadas de decisdes durante o ajuste das imagens. O erro humano pode ser ainda maior quando
um grande nimero de amostras é analisado, fazendo com que em muitos casos a RM e a posterior
quantificacdo da ASTM seja realizada de modo fracionado, visando diminuir o cansaco do
avaliador e, consequentemente, o erro humano. Todo esse processo para garantir a qualidade dos
resultados faz com que o tempo entre a aquisi¢do das imagens e a obtenc¢éo dos resultados aumente
substancialmente.

Nesse sentido, o presente estudo propds a automatizacao da reconstrucdo da ASTM doVL
(i.e., RA). Para atestar a confiabilidade da técnica de RA utilizamos o ET e o0 CV% para comparar
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a técnica com a RM ja estabelecida, como proposto por estudos que comparam diferentes
metodologias de anélise da ASTM (AHTIAINEN et al., 2010; LIXANDRAO et al., 2014;
REEVES et al., 2004). O presente estudo apresentou baixos valores de ET = 0,43cm2e CV =1,51%
com uma amostra altamente heterogénea em relacdo a idade dos individuos e o tempo de
experiéncia com treinamento de forca (n = 488). Ao comparar as duas técnicas (RM vs. RA),
considerando as subdivisdes amostrais com base na idade e experiéncia com treinamento de forca,
nota-se que o maior valor de CV ocorre justamente na populacéo de idosos (n = 23) sem experiéncia
prévia com treinamento de forca (RM vs. RA; CV =2,53%). Por outro lado, menores valores de CV
ocorreram em populacgdes jovens com consideravel experiéncia com TF (RM vs. RA; CV =1,36%
para jovens treinados e CV = 1,30% para jovens bem treinados). Uma possivel explicacdo para
essas discrepancias observadas pode ser a notavel diferenca de qualidade visual entre as imagens
sequenciais de US destas populacdes (idosos ndo treinados vs. jovens bem treinados). Por exemplo,
componentes musculares (e.g., qualidade muscular, tamanho muscular, qualidade &ssea,
aponeuroses e quantidade de tecido adiposo) sofrem grande influéncia do processo de
envelhecimento (HUSSAIN et al., 2021; LI et al., 2018; POWERS et al., 2016; STOKES et al.,
2021), afetando substancialmente as regiGes de interesse utilizadas pela RA. Desse modo, €é
plausivel sugerir que a menor nitidez e diferenciacdo entre estruturas presentes na imagem podem
dificultar a efetividade da RA para obter a ASTM do VL. Por outro lado, maiores indices de nitidez
e diferenciagdo entre as estruturas presentes nas imagens podem aumentar a efetividade. Assim, a
utilizacdo da RA da ASTM do VL a partir de imagens sequenciais de US em amostras especificas
(e.g., idosos) deve ser realizada com cautela e adequada interpretacdo dos valores de ET e CV
determinados. Além da confiabilidade, a validade de uma nova técnica deve ser testada
comparando seu nivel de concordancia ao de outra técnica ja estabelecida. Nesse sentido, o nivel
de concordancia entre técnicas pode ser investigado pela anélise de Bland-Altman (BLAND &
ALTMAN, 1986). A concordancia entre as técnicas de RM e RA apresentou viés pequeno com
95,35% das comparagdes contidas dentro dos limites de concordancia (Figura 12). Esses resultados
sugerem que a RA ndo subestima ou superestima a medida da ASTM comparado a RM para uma
amostra grande e heterogénea ou segmentada por idade e nivel de treinamento. O coeficiente de
determinacdo R? foi baixo (R? = 0,02) sugerindo que as diferencas entre RM e RA ndo é
influenciada pelo tamanho da ASTM independente da amostra como um todo ou subdividida

(Tabela 2). Coletivamente, nossos resultados sugerem que a RA é uma técnica valida para a
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mensuracdo da ASTM do VL em uma amostra grande e heterogénea ou segmentada por idade e
experiéncia com TF comparado a RM.

Assim como a US panoramica, a utilizacdo da RA para mensuracdo da ASTM do VL
automatiza a reconstrucdo da imagem. Contudo, a RA possibilita que essa reconstrucdo seja
realizada a partir de imagens sequenciais de boa qualidade, obtidas de forma similar ao métodode
RM, mas sem os problemas observados na US panoramica como a dificuldade no deslocamento da
sonda com velocidade constante, exercer pressdo minima sobre a pele, manutencdo do uso de gel
ao longo da aquisicao de imagem, impossibilidade da manutencéo da postura e uso de adaptactes
de suportes de sonda. Embora a utilizacdo da RA ndo seja um processo isento de erros, as
inconstancias nas aplicacdes de padrdes e tomadas de decisdo durante o processo de corte e ajuste
das imagens de US séo sempre com base nos mesmos parametros. Portanto, sdo aplicados de
maneira similar em todo conjunto de imagens sequenciais de US analisadas, sem influéncia de
variacGes em tomadas de decisdo e queda de desempenho humano decorrente de cansaco fisico e
mental. A RA também possibilita a reducdo da carga de trabalho envolvida ao longo de todo
processo. Dessa forma, o desempenho humano é preservado para as demais tarefas envolvidas no
processo de mensuracdo da ASTM do VL (e.g., delimitacdo manual da ASTM). Em conjunto, esses
aspectos da RA possibilitam que pesquisas futuras incluam um nimero amostral maior em seus
experimentos. Embora os resultados do presente estudo apontem a validade adequada da técnica
de RA quando comparada a ja estabelecida RM, é extremamente importante salientar que a RA
resolve apenas o problema da reconstrucdo da ASTM do VL a partir de imagens sequenciais do
VL obtidas por US. Desse modo, tanto a aquisicdo das imagens sequenciais de US que serdo
utilizadas, quanto a delimitacdo da ASTM do VL para calculo da area em cmz2, devem ser realizados
com o rigor metodoldgico proposto pelos estudos que validaram essas técnicas (LIXANDRAO et
al., 2014; REEVES et al., 2004).



CONCLUSAO
Em concluséo, a técnica de RA é valida para mensurar ASTM do VL em uma amostra

grande e heterogénea quando comparada a RM.
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APENDICE

Apéndice A - Link de acesso ao repositorio que contém o cddigo completo.

https://github.com/DaSilvaDG/muscle measure
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