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| INTRODUCTION

Nous sommes ce gue nous pensons. Avec
nos penskes, nous batissons le monde.

Bouddha

Ce nmemoire esulte de trois anrees de travail de recherche dans le domaine de
l'informatique et des matlematiques appliqieesa la sane. Cette these, ealise au
sein de lequipe Gestes Medico-Chirurgicaux Assises par Ordinateur (GMCAOQO) du
laboratoire Techniques de I'Ingenierie Medicale et de la Complexit - Informatique,
Mathematiques et Applications de Grenoble (TIMC-IMAG), sous la direction de
Jocelyne Troccaz et Emmanuel Promayon, s'ineressea un geste chirurgical parti-
culier : la biopsie de prostate . L'objectif de mes travaux est la conception d'un
syseme de navigation pour la biopsie de prostate, a n d'assister I'urologue dans
son geste, en oranta la fois une bonne pecision de guidage et une utilisation en
temps-eel.

Dans cette beve introduction, nous exposerons le contexte global des travaux me-
res ainsi que les partenaires impliques dans le projet et pour nir, I'organisation de
ce memoire sera decrite.

Les Gestes Medico-Chirurgicaux Assises par Ordinateur

Les proges technologiques des derneres decennies ont permis le dceveloppement
de sysemes de plus en plus complexes et e caces dans le domaine nedical. Lequipe
Gestes Medico-Chirurgicaux Assises par Ordinateur (GMCAO) initeea Grenoble
en 1985 a  ni son objectif comme etant une aide aux cliniciens a l'utilisation
de manere rationnelle et quantitative des donrees multimodales, dans le but de
plani er et de ealiser des interventions nedicales *. L'objectif nal est ainsi d'ane-
liorer la prise en charge diagnostique et therapeutique du patient. Notamment au
niveau chirurgical, le but est de proposer des technigues d'intervention avec comme

1. Cinquin, P. et al., Computer assisted medical interventions Engineering in Medicine and
Biology Magazine, |IEEE, 1995, pp.254{263
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optique d'étre toujours le plus pecis et le moins invasif possible. Ces technologies
sont une aide au chirurgien pour son pouvoir de perception (avec l'aide de sysemes
de vision ou en inegrant des informations de capteurs sgeci ques par exemple), de
cecision (en aidanta la de nition ou au choix d'une straegie optimale) et d'ac-

tion (en contrélant un bras robotique entre autres). Aujourd'hui, la recherche dans

le domaine des GMCAOQO est en constante evolution et on assistea une \eritable
emergence de nouvelles technologies en termes d'imagerie nedicale, de robotique
nmedicale.

Concernant l'imagerie nedicale, d'une part, nous avons ace@sa des techniques
plus performantes et de colts plus abordables et d'autre part, la puissance calcu-
latoire croissante des ordinateurs permet I'execution d'algorithmes de traitement
d'images toujours plus complexes et le traitement de grands volumes de donrees.

Dans le domaine de la robotique nedicale, la miniaturisation a permis la concep-
tion de robots de plus en plus complexes et performants pour la clinique.

Cette innovation technologique aet suivie par un transfert industriel, aux USA,
puis en Europe et en Asie, qui a donre naissancea de nombreux produits valices
cliniguement et ceveloppes tout autant par de grands groupes que par des socees
hyperspeciali®es. En n, on observe que ces dispositifs medicauxa innovation tech-
nologique sont de plus en plus pesents dans la pratique nedicale quotidienne. Et ce
parce qu'ils ont su montrer les apports en termes de service nedical rendu clinique.
Ces apports peuvent se traduire par une eduction de l'invasivie des gestes, du
temps ogeratoire, par l'augmentation de la pecision ou bien encore de la abilie

du geste. Les avanees technologiques laissent encore la porte ouvertea de nom-
breuses innovations possibles en matere de sane.

Contexte applicatif

Nous pesentons dans cette section le projet dans son ensemble. Cette tlese s'ins-
crit dans le cadre duprojet collaboratif MIRAS (Multi-lmage & Robot Assisted
Surgery) cebut en septembre 2014.

Finane par le Fonds Unigque Interminiseriel (FUI), le projet MIRAS est un projet

de recherche et ceveloppement industriel consistanta mettre au point uneplate-
forme de guidage des interventions focales du cancer de la prostate par
l'abord transrectal. L'objectif du projet est de epondrea un besoin clinique sur
l'un des probkemes majeurs de sant publique : la sur-cetection et le sur-traitement
du cancer de la prostate. Pour y parvenir, des partenaires industriels, acackemiques
et cliniques se sont eunis a n de mettre en commun leurs savoir-faire.

Les sept partenaires (Fig. 0.1) impligues dans le projet et leur réle sont les sui-
vants :

| lindustriel KOELIS (Grenoble), specialie dans la chirurgie guidee par l'image
en urologie, a cevelope un syseme de fusionelastique des imagesechogra-
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Figure 0.1. { Implantation territoriale des acteurs du projet MIRAS

phique et IRM 3D et d'aidea la biopsie de prostate (logiciel ProMap’ et pla-
teforme UroStation" ). Son dernier produit de navigation urologique Trinity "
est une plateforme avec unechographe inege. Koelis est le coordinateur du
projet. Son rble dans le projet est la conception de la plateforme MIRAS qui
se compose d'une station Trinity , d'un robot-porte sonde et d'un simulateur.

| L'industriel ENDOCONTROL (Grenoble), specialie dans l'assistance ro-

botiee au geste chirurgical coelioscopique, ceveloppe des robots de comanipu-
lation pour faciliter I'acte chirurgical endoscopique. L'objectif d'Endocontrol
au sein de MIRAS est de proposer une solution de porte-sondeechographique
roboti® co-manipue adapeea l'abord transrectal.

| Lequipe GMCAO (Gestes Medico-Chirurgicaux Assises par Ordinateur) du

laboratoire TIMC-IMAG (Grenoble), specialiee dans les thematiques de
traitement d'images nedicales, robotique nedicale et mocklisation bioneca-
nigue. Le role de lequipe GMCAO est double : (1) developper une solution
pour la navigation temps-eel et (2) valider cliniquement du simulateur de
biopsie de prostate pour I'apprentissage.

| le CHU Grenoble Alpes participant aux speci cations cliniques et accom-

pagnant les ceveloppements techniques du laboratoire TIMC-IMAG,

| le laboratoire ISIR (Paris), qui ceveloppe des moctles de calibrage et de

commande pour le syseme robotie avec un focus sur le suivi de trajectoire
et la correction automatiee de trajectoire par asservissement sur l'image.
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| ' APHP Pite Salgtrere participant aux speci cations cliniques et soute-
nant I'SIR dans ses ceveloppements techniques.

| I' Hépital Cochin  participant aux speci cations cliniques d'un nouveau type
de traitement et qui gere la mise en oeuvre de la preuve de concept clinique
du traitement focal.

Les objectifs techniques et scienti ques du projet MIRAS s'axent autour des
trematiques suivantes :

| la navigation echo-guicke et fusion elastique 3D temps-eel et la simulation
du geste, tteme auquel nous nous ineressons et que nous cevelopperons par
la suite ;

| un robot porte-sonde, par abord transrectal, avec logiciel de commande et
IHM assocee;

| l'asservissement/commande robot-image et la mise en oeuvre du robot gui-
dage;

| l'inegration de porte-sonde, sondes, capteurs, et accessoires interventionnels;

| la validation peclinique et clinique de I'e cacit et de la saree du syseme
de navigation image et de robot guidage.

La nalie clinique est d'aneliorer la nethode de pekevement prostatique en la
rendant plus sare et plus pecise pour un meilleur diagnostic et pour rendre possible
le traitement focal du cancer de la prostate.

L'objectif nal du projet MIRAS est ainsi d'associer dans une plateforme unique
une technologie de navigation chirurgicale base sur la fusion d'image 3D €cho-
graphie et image IRM) et sur du recalage echographique temps-eel avec un
syseme robotique de co-manipulation . Nos nethodes de navigation image
et de guidage roboti®e devront étre compatibles avec I'ensemble des techniques de
traitement focal en developpement.

Mes contributions dans le projet MIRAS portent sur la conception et le ceve-
loppement d'un syseme dit hybride de navigation temps-eel pour la biopsie de
prostate. Ceci est fait en ceveloppant une nethode de recalage d'imagerie robuste
et en instrumentant la sondeechographigue permettant une localisation temps-eel.
La biopsie de la prostate est une chirurgie echo-guicee, dont la complexie eside
dans la manipulation de la sondeechographique transrectale et la visualisation par
l'imagerieechographique. En e et, le mouvement restreint de la sonde place dans
le rectum du patient et le guidage par une imagerie 2D d'une s@ne en 3D sont les
di cules majeures auxquelles le chirurgien doit se confronter. Nous nous sommes
donc penctes sur les techniques de navigation permettant le guidage d'un geste et
sur les sysemes de localisation qui sont des outils essentiels pour le suivi d'ins-
truments de localisation. Notre objectif est le ceveloppement d'une nethode de
recalage d'images pour limiter les impecisions dues aux deformations des tissus
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mous. En paralele, notre souhait est l'inegration d'un syseme de localisation qui
ne modi e que tes peu I'environnement clinique du chirurgien et qui soita la fois
facile d'utilisation eteconomique.

Ces objectifs sont les axes principaux de la trese et les moyens utilies pour e-
pondrea ces objectifs seront pesents dans ce memoire.

Organisation du nemoire

Dans ce manuscrit, il est question de pesenter, dans une premere partie, le contexte
clinique du cancer de la prostate et de la biopsie de prostate. Le chapitre 1 introduit
les notions cliniques en urologie recessaires pour la compehension globale de ce tra-
vail. Le chapitre 2 traite des di cules de cette intervention et les consquences de
ces di cules, ainsi que les approches existantes possibles pour epondrea la probe-
matique clinique. Cetetat de I'art expose les technologies existantes, en robotique
et en imagerie, utilisees pour epondre aux enjeux lesa l'assistance aux gestes de
la biopsie de prostate.

Dans la seconde partie du manuscrit, le chapitre 3 expose un succinct etat de
la literature touchant au recalage 2D-3D et pesente notre nethode de recalage
2D-3D d'images echographiques. La validation de la nethode est expliciee dans
le chapitre 4. La validation est pesente en deux parties : une premere pour une
etude de faisabilie de la nmethode et une seconde partie qui decrit une etude plus
compéte sur davantage de donrees.

La troiseme et dernére partie du manuscrit est compos du chapitre 5 qui expose
la mise en oeuvre de la methode de suivi et les exgerimentations ealises sur fantbme
de prostate. Les esultats exgerimentaux obtenus avec notre nethode de suivi seront
discues.

Nous concluons ce nemoire par une syntlese des travaux meres pendant cette
trese et apportons des propositions d'aneliorations et des perspectivesa ce travail.

Les ekrences concernant la bibliographie assoceea chaque partie est cetailee
en n de chaque partie.

Deux annexes sont peseneesa la n de ce manuscrit : une premere annexe
esume l'ensemble des sysemes de localisation utili®s dans la navigation; une se-
conde annexe cecrit le travail eali®e pour le ceveloppement d'une interface homme-
machine pour le guidage du geste de biopsie.
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CHAPITRE 1

LA GLANDE PROSTATIQUE

Medecine is a science of uncertainty and
an art of probability.

William Osler
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Ce chapitre pesente le contexte clinique dans lequel s'inscrit ce travail de these.
Y seront decrits I'anatomie, le cancer de prostate, les techniques chirurgicales, les
appareils d'imagerie speci ques pour la prise en charge de la maladie. Nous expo-
serons les contraintes cliniques a n d'introduire les probematiques traiees et nous
cecrirons globalement les solutions existantes.

1. Anatomie de la prostate

Le domaine medical de l'urologie concerne le syseme urinaire (reins, voies uri-
naires, vessie, uetre), le syseme reproducteur masculin et les glandes surenales.
Le syseme enital masculin est compos du penis, de la prostate, des testicules et
des \esicules £minales.

La prostate est une glande de l'appareil genital masculin, sitlee au-dessous de
la vessie et devant le rectum, voir Fig. 1.1. D'une forme quasi-sphrerique (dianetre
moyen de 4cm) et pesant environ 20g, elle est traversee par l'uetre, qui est la
portion terminale des voies genitales de I'homme transportant l'urine et le sperme.
La base superieure est au contact de la vessie. L'apex, inkrieur, est en contact
avec le diaphragme urogenital (qui recouvre le plancher pelvien). La prostate est
enveloppee d'une capsuleepaisse de tissu conjonctif et renferme de 20a 30 glandes
tubulo-aleolaires.

Figure 1.1. { Anatomie de [lappareil gnital masculin. Extrait du site
urofrance.org.

Sa fonction principale est de ®ceter le liquide £minal, un des composants du
sperme. La ®cetion de la prostate entre dans la partie prostatique de l'uetre
par divers conduits quand le muscle lisse se contracte au moment de lejaculation.
Cette ®cetion qui peut repesenter jusqua un tiers du volume du sperme, joue un
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réle dans l'activation des spermatozedes. Ce liquide contient du citrate, plusieurs
enzymes, une glycoprotine et I'antigene prostatique speci que (PSA, acronyme
correspondanta la traduction de Prostate Speci c Antigen).

Conception zonale de la prostate

Selon le mocele de Mac Neal (McNeal, 1981), la prostate est constitiee de 4
zones de tailles iregales (voir Fig.1.2, 1.3) :

| Une zone bromusculaire anerieure : face antrieure de la prostate, cepour-
vue de glandes (25% de tissu bro-musculaire, appeé aussi stroma bro-
musculaire angrieur),

| Une zone glandulaire qui peut étre diviee en 3, qui est le sege de processus
pathologiques dierents (75% deements glandulaires).

Figure 1.2.{ Les zones de la prostate. Zone bromusculaire anerieure, zone de
transition, zone centrale et zone eripterique. Extrait de Campbell's
Textbook of Urology

Les 3 zones glandulaires sont :

| La zone centrale (30% des zones glandulaires) : forme la base de la prostate,
entoure les canauxejaculateurs. Elle est le sege de 5% des actnocarcinomes
prostatiques.

| La zone de transition (5%) : deux territoires sities de part et d'autre de
l'uetre, qui sont le sege de 25% des adenocarcinomes prostatiques, et le sege
des hyperplasies (acenomes).

| La zone ripterique (65%) : partie poskrieure de la prostate, palpee au

toucher rectal, qui est le sege de 70% des adenocarcinomes prostatiques, et
le sege des prostatites (Esions in ammatoires).
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Figure 1.3.{ Moctle de Mac Neal (McNeal, 1981).

2. Cancer de la prostate

2.1. Epicemiologie

Le cancer de la prostate est devenu depuis deux decennies le cancer le plus fe-
guent de I'homme dans le monde (voir. Fig. 1.4) et repesente la deuxeme cause de
cee@s par cancer chez 'homme aux USA (Brawley, 2012) et la troiseme en France.
Son incidence a augmente de facon majeure depuis le cebut des anrees 1980, du
fait du vieillissement de la population, de l'arelioration des moyens diagnostiques
(cktection de cancers latents lors de esections endoscopigues et anelioration des
techniques de biopsie) et de la di usion de la technique de cepistage par PSA.

(@) (b)

Figure 1.4.{ Incidence et mortalie du cancer de la prostate par conti-
nent : (a) Incidence du cancer de la prostate : 1 094 916 nouveaux
cas par an. (b) Mortalie du cancer de la prostate : 307 481 ce@s par
an. Extrait du site Global Cancer Observatory (http ://gco.iarc.fr)

En 2012, on estimaita plus de 62 000 le nombre de nouveaux cas eta plus de 8800
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le nombre de ce@s les aux cancers prostatiques en France (Binder-Foucard et al.,
2013). Levolution de la mortalie est tes dierente puisqu'on observe une baisse
egulere grace notammenta I'anelioration des traitements, avec dierentes formes
d'hormonotterapie qui conduisenta une augmentation de la survie sans que pour
autant le cancer ne soit gleri. Il est possible aussi que le cepistage, en permettant
de diagnostiquer certains cancersa des stades pecoces, donc curables, contribuea
cette diminution (Schroder et al., 2014).

Cependant, une revue de levolution de l'incidence et de la mortalie en France
(Binder-Foucard et al., 2014) publee en 2014 montre qu'on assiste ecemmenta
une tes nette baisse de l'incidence. Cette baisse de l'incidence peut correspondrea
la conjonction de deux ptenonenes, |'unepicemiologique : apes plusieurs anrees
de depistage, une partie des cancers pevalents sont diagnostiqles, l'autre social : la
conscience d'un risque de< sur-diagnostic > appara’t chez les cliniciens et dans la
population et incitea la prudence visa-vis du depistage et du diagnostic pecoce.

Il faut noter que ce phlenonene apparat alors que les recommandations de I'Asso-
ciation Frarcaise d'Urologie evoluent en laissant aux patients la responsabilie du
choix du cepistage ou non (Peyromaure et al., 2010), tout comme le fait I'Asso-
ciation Anericaine d'Urologie notamment pour les hommes sans facteurs de risque
entre 55 et 69 ans.

2.2. Le cepistage

La question du cepistage est une question complexe et il n'existe pas en France de
Epistage sysematique organie. En revanche, le cepistage opportuniste est large-
ment pratique, par dosage du PSA, qui augmeng, peut faire suspecter une tumeur
de la prostate. Le PSA est une glycoprotine scete par les cellules epitteliales
prostatiques normales ou tumorales, pesente dans le sperme. Sa valeur normale
augmente avec l'age et bien qu'il s'agisse d'un marqueur sgeci que du tissu prosta-
tique, sonekvation peut étre duea des causes non canereuses telles que l'adenome
de prostate, la prostatite aigue ou chronique infectieuse. La valeur du PSA doit
donc &tre interpete en fonction du contexte clinique (ane@dents du patient, age
du patient, dynamique déevolution de ce taux, volume de la prostate). Une valeur
sugerieurea 4 ng/ml est consickee comme anormale. Cependant, ceteement de
tepistage manque de sensibilie et de speci cie comme le montre le tableau suivant :
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Dosage du PSA au seuil de 4ng/ml pour le diagnostic pecoce

Sensibilie 75% | Si le patient a un cancer de la prostate, le
dosage du PSA est- 4 ng/ml dans 3 cas
sur 4.

Speci cie 90% | Si le patient n‘a pas de cancer, le dosage

du PSA est< 4 ng/ml dans 90% des cas.
Valeur pedictive positive | 30% | Sile PSA> 4 ng/ml, 3 patients sur 10 ont
un cancer de la prostate.

Valeur pedictive regative | 90% | L'absence de cancer de la prostate es
eelle dans 9 cas sur 10 si le PSA esk
4 ng/ml.

—

A ce jour, il n'y a pas de cemonstration robuste du kere ce d'un depistage du
cancer de la prostate par dosage du PSA dans la population gererale, que ce soit
en termes de diminution de la mortalie ou d'anelioration de la qualie de vie.

Par ailleurs, le toucher rectal retrouvant une prostate reerogene d'une durek pier-
reuse peut faire suspecter le diagnostic de cancer. Un toucher rectal normal n'exclut
pas le diagnostic. L'association des 2 examens (toucher rectal et dosage du PSA)
est la plus performante pour le tepistage (AFU, 2004).

En cas d'anomalie de I'un des deux examens, la ealisation de biopsie de prostate
est indiqlee dans le cadre de detection pecoce du cancer de la prostate.

2.3. Techniques d'imagerie pour la prostate

Cette section pesente les dierentes techniques d'imagerie pour la prostate et
leur contexte d'utilisation.

2.3.1. Lechographie

Lechographie est une technique d'imagerie base sur lemission d'ultrasons. Lecho-
graphie est peu sensible et peu pecise pour la cetection du cancer de la prostate.
Elle est utilisee avant tout pour levaluation du volume prostatique et le guidage de
biopsie par I'image. Elle reste I'examen de ekrence pour la ealisation des biopsies
de la prostate. Elle estegalement utili'ee pour le guidage des gestes trerapeutiques
(curietterapie, traitement focal). Les avantages de lechographie sont :

Elle est sans danger pour le patient, ne grere pas d'allergie, ni de contre-
indications, elle est indolore.

Son co0t est faible.
C'est un examen accessible, rapide.

C'est une technique d'imagerie en temps-eel.
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Les inconwenients principaux de lechographie sont les probemes dechogereicie
chez certains patients et la pesence de bruit (speckle). D'autre part, cet examen est
operateur-cependant : la qualie de I'examen cepend des competences et de I'expe-
rience de l'ogerateur.

Echographie Doppler

Lechographie Doppler est une technique d'imagerie base sur lechographie per-
mettant I'analyse des ux sanguins, gracea l'e et Doppler. Largement utilise dans
le domaine de la cardiologie et vasculaire, certainesequipes d'urologie utilisent la
technique Doppler pour la cetection de tumeurs prostatiques (Delgado Oliva et al.,
2016). En e et, le cancer de la prostate est caracerie par une hypervascularisation
secondairea une reovascularisation et/oua la croissance de la capacie de la vascu-
larisation parenchymateuse existante (Bigler et al., 1993). Ainsi, le Doppler permet
la visualisation de egions hypervascularisees par rapport au tissu glandulaire sain,
suggerant la pesence d'un cancer, et permet d'appecier I'existence d'une extension
capsulaire (voir Fig. 1.5). Cette localisation permet de guider les biopsies dans ces
zones plusa risque.

(@) (b)

Figure 1.5.{ Echographie Doppler prostatique : (@) Cancer hypervasculari,
obsene en coupe axiale, en mode DopplerExtrait de Boukadoum
et al. (b) Echographie Doppler prostatique. Extrait de Delgado Oliva
et al.

Elastographie

Lelastographie parechographie est une technique permettant de mesurer lelas-
ticie des tissus notamment par l'ultrason. Cette technique a cep fait ses preuves
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dans le diagnostic de maladies tepatiques et la carackrisation des tumeurs. Les
deux principales techniques delastographie sont :

lelastographie statique (strain imaging), qui mesure une contrainte exerieure
appligwee sur les tissus. Les imagesechographiques avant et apes compression
sont compaees. L'avantage de cette technique est qu'elle est applicable sur
I'ensemble de la prostate. Cependant, elle demande une compression externe
et la peretration peut étre di cile dans le cas de prostate volumineuse.

Lelastographie impulsionnelle qui mesure I'excitation par une impulsion. Elle
e nit le module de Young du tissu. L'avantage de cette technique est gu'elle
fournie une cartographie quantitative en temps-eel mais I'exploration ne se
fait pas sur l'inegralie de la glande.

Sondeechographique

Les deux con gurations de sonde transrectale utilisses sontend- re et side- re
et dierent par la position du transducteur (Fig. 1.6). Pour ce qui concerne les
biopsies, c'est la sondeend- re qui est petee. La sonde side- re est utilisee pour
le guidage de certains gestes therapeutiques comme la curietterapie.

Figure 1.6.{ Sondeechographique side-re a gauche et end-re a droite

2.3.2. L'IRM

L'IRM est I'examen de choix pour une etude anatomique et fonctionnelle de la
glande prostatique. On parle d'IRM multipararetrique quand l'imagerie inclut des
Lquences d'IRM anatomique (T1, T2) et d'IRM fonctionnelle (di usion, perfusion
apes injection), voir Fig. 1.7.
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Figure 1.7.{ Exemple de dierentes £quences d'IRM. En hauta gauche :
f£qguence T1, en hauta droite; quence d'IRM fonctionnelle (de
di usion) ; en basa gauche : IRM fonctionnelle (cartographie ADC) ;
en basa droite : ®quence d'IRM fonctionnelle (EGT1 dynamique)
avec injection de Gadolinium. Extrait de Roy et al.

L'utilisation de I''RM dans le cadre du depistage du cancer de la prostate aee
introduite au cebut des anrees 1990 et son inerét premieretait d'a rmer I'existence
ou non d'une extension extra-capsulaire de la tumeur ou d'une atteinte des \esicules
£minales. Grace aux proges technologiques, I'examen IRM s'est monte avantageux
pour identi er et caraceriser des &sions de la prostate. Par exemple, I'utilisation
de I''RM multiparanetrique pealable, en cas de deuxeme <rie de biopsies, permet
une approche cibke et pourrait d'une part limiter le nombre de biopsies aux zones
suspectes visualiees et d'autre part d'orir une cartographie pecise du cancer,
ouvrant la voie aux traitements focaux. Komai et al. (2013) a monte que certaines
tumeurs sitiees dans la partie anerieure de la prostate et qui ne sont pas cetecees
par une %rie de biopsies randomises, ont pu étre mis enevidence avec l'imagerie
IRM. Dans la literature, les performances de I''RM pour la cetection du cancer de la
prostate sont tes variables du fait de I'reerogereie des nethodologies employees.

Il existe de nombreuses quences d'IRM, clasees en famille et dont les notations
changent selon les constructeurs. Elles correspondenta des combinaisons de para-
nmetres d'ondes de radiofequences et de gradients. L'objectif d'une squence est de
favoriser le signal d'un tissu le plus rapidement possible, enevitant autant que faire
se peut les arefacts et sans alerer le rapport signal/bruit.

Letude des quences en ponceration T2 (relaxation transversale) et T1 (relaxa-
tion longitudinale) dynamique injecee au gadolinium apportent des informations
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dierentes sur la composition des tissus analyss. La squence T2 traduit le de-
ge d'hydratation. Elle permet une bonne visualisation des structures anatomiques
avec un rapport signal sur bruiteleve gracea l'utilisation des antennes endorectales
et une parfaite analyse de lI'ensemble de la egion prostatique grace aux antennes
coupkes (en particuliera 3T).

La :quence T1 Gd (c'esta-dire avec injection de Gadolinium) approche le mode
de perfusion et les carackristigues de rehaussement informent sur les secteurs in-
terstitiels et vasculaires. L'imagerie de perfusion a une grande sensibilie et une
speci cie modeee, méme utilisee de facon quantitative, car la ciretique du Gado-
linium de certaines prostatites de la zone peripterique et de I'hyperplasie kenigne
de la zone de transition peut para'tre pour un cancer (Cornud et al., 2010).

La £quence de di usion est en cours devaluation et apparat comme le compk-
ment le plus eduisanta I'RM dynamique, compte tenu de sa speci cie sugerieure
et de la simplicie de la ssquence (Cornud et al., 2010). Les squences de di usion
mesurent, a lechelle microscopique, le deplacement des mokcules d'eau dans les
tissus. Les tumeurs ont gereralement une densie cellulaire pluselewe. Roy et al.
(2010) a monte que la £quence de diusion apporte une information essentielle
pour la cetection du cancer de prostate, en terme de sensibilie et que celle-ci de-
vrait étre incluse dans les protocoles d'examen en sus des quences habituelles.

Ainsi, I''RM a sa place comme examen de cetection lorsque des ponctions de
biopsiesechoguicees sonta envisager devant une forte suspicion biologique de cancer
de la prostate.

Parmi les approches utilisant I'information issue de I'lRM pour les biopsies cibees,
une approche propose la ealisation de biopsies guicees en temps-eel dans I'IRM.
Une seconde approche utilise la fusion d'imagesechographiques et IRM, combiree
a des dispositifs de localisation ou encore des techniques de traitements d'images.
Cette deuxeme approche sera ceveloppee au chapitre 2.

Les proges en imagerie 3D des derneres anrees ont permis de nouvelles pratiques
al l'imagerie permet d'obtenir une cartographie du cancer. Une cartographie 3D
permet entre autres une prise en charge optimale et ouvre la voie aux traitements
focaux.

L'IRM a donc un réle de plus en plus important dans le cadre du cepistage du
cancer de la prostate gracea sa sensibilie et sa pecision.

La tomodensitonetrie (TDM)

L'examen tomodensitorretrique est recommancde pour les patients a risque in-
ternediaire ouelewe pour la cetection d'une extension ganglionnaire dans le cadre
d'un cancer de la prostate. Le scanner est maintenant supplant par I''lRM dont les
performances sont identiques pour I'extension ganglionnaire, mais reste indigwe en
cas de contre-indicationa I''RM (pacemaker). Le scanner estegalement tes utilie
pour la plani cation du traitement du cancer par radiotrerapie.
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Le PET-scan (Tomographie parEmission de Positrons) est une imagerie fonction-
nelle couplant le scannera une tomographie d'uneement faiblement radioactif (par
exemple la uorocholine). Cette nouvelle imagerie permet de ceceler par exemple
I'existence de netastases ganglionnaires de petite taille. Aujourd'hui, peu detudes
sont disponibles pour peciser la abilie de la technique.

2.4. La biopsie de prostate

La biopsie de prostate est 'examen de con rmation diagnostique standard du can-
cer de la prostate. Elle permet, par des pekvements sysematises ou diriges vers
une cible, I'analyse anatomopathologique du tissu prostatique. Guicee parechogra-
phie transrectale, l'objectif de la biopsie est de ealiser une cartographie prostatique
avec une srie de pekvements multiples bien distribtes dans le volume de la pros-
tate. Il n'existe pas de consensus sur le screma de biopsies ickal (nombre et sites
des pekvements). Cependant, le sckema standard accepe et largement utilie est
pase de sixa dix puis douze biopsies poserieures ealiges par voie transrectale
echoguicce (Ouzzane et al., 2011). La proedure est ealiee le plus souvent en am-
bulatoire, sous antibioprophylaxie et sous anesttesie localeLa voie transrectale
et le guidage echographique sont recommances pour la ealisation des biop-
sies prostatiques (Fig. 1.8). Une voie transperinale (avec I'utilisation d'une grille de
curietherapie) peut &tre abordee dans le cas d'un aces rectal di cile.

La ealisation des biopsies avec une sondend- re est recommancee car elle per-
met d'atteindre plus facilement des zones latrales et apicales (Ching et al., 2009).

La sonde dechographie endorectale decontamiree et enduite de gel dechographie
strile est ensuite proegee par une gaine adapee. Le guide de ponction,a usage
unique ou eutilisable, est misa I'exerieur de la gaine de protection. L'aiguille
de ponction de 18 Gauges, a usage unique, est manipuee par un nmecanisme a
teclenchement (pistolet). L'avancement de I'extemie de l'aiguille est d'environ
23mm, pelevant une carotte de 17mm (Fig. 1.9).

Durant la proedure, le patient est en decubitus dorsal ou laeral. Dans un premier
temps, le clinicien analyse la glande (dimensions, echostructure et anomalies des
contours) avec lechographie prostatique endorectale. Ceci va l'aidera & nir le
protocole de pekvement. Selon 'habitude du clinicien, les pekvements peuvent
s'e ectuer avec une image de contrble echographique en coupe axiale ou sagittale
(Fig. 1.10).

Apes peevement, chague carotte est conditionree et identiee pour &tre analy-
e par le pathologiste. Les sites des biopsies sysematiges et dirigees peuvent étre
localiges sur un sclkema (Fig. 1.11).

En France, le protocole classique consiste en un peevement de 12 carottes sur
troisetages (apex, partie nediane, base de la glande). Gereralement, les cliniciens
ealisent la biopsie d'un cot de la glande, pelevant 6 carottes puis font l'autre coe
de manere symetrique.
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Figure 1.8.{ Biopsie echoguicte en 2D. Le chirurgien est guice par l'image
echographique 2D. La sondeechographique est ineee dans le rectum
pour visualiser la prostate.

Figure 1.9.{ Aiguille de ponction (diametre 1.37mm). Extrait du site
urofrance.org

Pour chaque lobe, les pekvements sont eali®es au niveau nediolobaire et lae-
ral :a la base, au milieu eta I'apex (voir Fig. 1.12). La glande est alors diviee en 12
guadrants. Un sctema de biopsies initiales de plus de 12 pekvements n‘augmente
pas signi cativement le taux de detection (Eichler et al., 2006).

En cas de doute diagnostique, d'augmentation persistante du PSA ou d'apparition
d'une anomalie au toucher rectal, une deuxeme srie de biopsies prostatiques est
indiguee. On ajoute alors quatrea six biopsies additionnelles, au niveau de l'apex
anerieur et de la zone de transition.
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Figure 1.10. { Coupe prostatique axialea gauche, sagittalea droite.

Les biopsies dites "de saturation” (18 pekvements ou plus) par voie transrectale ne
sont plus recommanckes.

La pratigue d'une imagerie IRM multiparanetrique de la prostate (Fig. 1.13)
avant biopsie est de plus en plus ealie. En e et, cette modalie d'imagerie est
performante pour cetecter une zone suspecte et peciser sa localisation et sa taille.
Les avanees de I'IRM pour la cetection des tumeurs de prostate permettent des
biopsies additionnelles cibkes sur des zones suspectes et ont facilie une meilleure
localisation des petits cancers. L'IRM est souvent utiliee dans le cas de seconde
%rie de biopsies apes une srie regative car elle permet de localiser deventuelles
bsions, non vues a lechographie. La ealisation de biopsies prostatiques cibkes
sur des zones suspectesa I'lRM est prometteuse pour aneliorer la sensibilie et le
rendement des biopsies prostatiques (Fiard G et al., 2012).

Plusieurs equipes se sont ineresees auguidage de biopsies en temps-eel
dans l'appareil d'acquisition IRM . Cette methode demande d'une part, une
compatibilie du maeriel avec le champ electromagretique de I''RM et d'autre
part, un aces au patient pour e ectuer la biopsie (par exemple en utilisant une IRM
ouvertea faible champ ou un tunnel fermea haute esolution 1,5 et 3 Tesla). Dans
ce type de proedure, le patient est positionre directement dans I''RM eta chaque
pekvement, le bon positionnement de l'aiguille avant la biopsie est \erie avec une
imagerie IRM. L'avantage de cette nethode est de pouvoir limiter le nombre de
biopsies et d'obtenir une localisation pecise des pekvements. La biopsie peut &tre
e ectiee manuellement (D'Amico et al., 2000) ou avec un bras robotie. Krieger
et al. (2005) a cecrit en 2005 le premier manipulateur eeguide compatible IRM
fonctionnant dans une IRM fernmee pour les biopsies cibkes, suivi d'une etude de
faisabilie. Par la suite, plusieurs robots pour des interventions prostatiques par
voie transrectale et transperireale dans I''RM ontet cecrits dans la literature
(Beyersdor et al., 2005; Fischer et al., 2008; Van den Bosch et al., 2010). Les
limites de cette approche sont I'accessibiliea I'RM et le coat de I'examen. D'autre
part, la duee de la proedure est souvent allongee et demande ainsi une anesthesie
cererale du patient. En France, avec plus de 100 000 biopsies pratigqlees par an
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Figure 1.11.{ Sclema de compte-rendu standardi® pour l'imagerie, les
sites biopsiques et I'anatomo-pathologie d'apes Villers et al.
(2009). A : coupes axiales d'une prostate passant par les \esicules
eminales, la base, le milieu, I'apex et I'uetre sous-apical. B : coupes
sagittale et frontale. Les lignes en pointile sur les coupes axiales (A)
repesentent les secteurs laeraux et nmedio-lobaires poserieurs des
12 biopsies standardsExtrait du site urofrance.org

(Audenent et al., 2011) I''RM peut donc dicilement etre un standard pour la
ealisation de biopsies de prostate.

L'hypervascularisation tumorale, qui est le re et de la reoangiogerese, peutega-
lement étre cetecee par kchographie Doppler dont le colt est plus faible et
l'accessibilie plus aise que I''RM. Letude de Boukadoum et al. (2009), dont le
but est de ceterminer la valeur de I'imagerie Doppler dans le diagnostic de cancer
de la prostate et la pediction de cancer agressif, a monte sur un groupe de 105
patients que la valeur de lecho-Doppler puissance gnergie du signal Doppler) peut



2. Cancer de la prostate 37

Figure 1.12.{ Sclema de 12 biopsies en coupes prostatiques axiales , au
tiers superieur,a la base (a), au tiers moyen, au milieu (b), et au
tiers inkrieur,a l'apex (c). Les pekvements se font au niveau de
chaque secteur poserieur, sur le site nediolobaire et le site latral.
La sonde est tourree de 180 sur son axe pour biopsier le lobe
controlaeral. Les biopsies latrales pekvent uniquement la zone
peripterique (en rose). Les biopsies nediolobaires pekvent la zone
peripterique et la zone de transition anerieure (en bleu). Extrait
du site urofrance.org

contribueraevaluer l'agressivie du cancer de la prostate et diriger des tirs biop-
siques sur les foyers les plus agressifs. Cependant, cette application est limiee car
elle n'est e cace que sur les cancers agressifs.

L'examen elastographique de la prostate est eali® avec une sonde endo-
rectale et peut &tre coupk avec I'examen conventionnel, rendant cette nethode facile
a appliquer. L'utilisation de lelastographie dans la pathologie prostatique repose sur
le fait que le cancer de la prostate corresponda une &sion induee. Lelastographie
en temps eel a monte des esultats prometteurs susceptibles de pallier aux limites
de lechographie conventielle. Plusieurs etudes (Kenig et al., 2005; Nelson et al.,
2007; Walz et al., 2011) ont monte le potentiel de lelastographie en temps-eel
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Figure 1.13. { IRM prostatique en coupe axiale. P : prostate, Re : rectum, Ve :
vessie.

pour l'identi cation correcte des esions canereuses dans la prostate.

Cependant, Schi mann et al. (2016) ontetude les limites de lelastographie pour
la biopsie de prostate et ont monte une epetabilie limiee sur uneetude compor-
tant une cohorte de 679 hommes. Une des raisons semble &tre que tous les cancers
ne sont pas durs et toutes les ksions dures ne sont pas des cancers (calci cations,
brose). Ainsi, ils ne recommandent pas la ealisation de biopsies sysematiques
souselastographie.

A la suite des biopsies, les renseignements donres pamhalyse histologique
indiquent la pesence ou non de cancer prostatique, le nombre de carottes positives
et le score de Gleason sur le dege de dierenciation histologique.

La biopsie prostatique est un acte invasif et potentiellement responsable d'e ets
indesirables graves. Les principaux e ets indesirables de la biopsie de prostate par
ordre de fequence sont : I''emospermie (37.4%), l'uetrorragie (14.5%), la rector-
ragie (2.2%), la prostatite aigue (1%), la evre (0.8%), le sepsis (0.3%), la etention
aigue d'urine (0.2%). La mortalie n'est pas nulle mais est exceptionnelle (Lecheval-
lier, 1996) et reste le plus souvent leea une prise en charge retardee ou non adapee.

La qualie de la biopsie  eali®e est essentielle pour le diagnostic initial et le
choix de la strakegie trerapeutique. Cependant, cet examen manque de speci cie.
Des biopsies regatives necartent pas totalement le diagnostic de cancer de prostate
et ne permettent pas deliminer la survenue ulerieure de cette maladie. Par ailleurs,
la biopsie de prostate entraine egulerement le diagnostic des cancers non signi -
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catifs, posant le probeme du sur-traitement. Un cancer diagnostigle a un stade
pecoce permet une prise en charge optimale et diminue le risque de netastases.

2.5. Traitement du cancer de la prostate

Si la pesence d'une tumeur est a rnee par I'analyse histologique, les esultats
du bilan initial permettent une classi cation de la tumeur selon son stade "'cTNM"
(Tumor, Node, Metastasis). Pour les tumeurs locali®es (pas d'atteinte d'autres
organes), la classi cation de D'Amico distingue 3 niveaux de risque de ecidive
biochimiquea 10 ans apes un traitement local (voir Table 1.1).

Classi cation de D'Amico

Faible risque | Risque intermediaire | Haut risque
Stade clinique T2a T2b T2c-T3a
Score de Gleason et<6 ou’7 ou>7
PSA srigue (ng/ml) | et <10 ou>10/et <20 ou >20

Table 1.1.{ Stade clinique : T2a : tumeur limieea la moite d'un lobe ou moins,
T2b : tumeur de plus de la moite d'un lobe sans atteinte de l'autre
lobe, T2c : atteinte des 2 lobes, T3a : extension extra-capsulaire uni
ou bilaerale

La strakgie trerapeutique de prise en charge est ensuite ¢ nie en fonction des
caraceristigues du cancer (classi cation de D'Amico), des caraceristiques de la
prostate (volume notamment), du patient (Age, comorbidies) et de ses peerences
(balance tere cefrisque). Le choix de la strakgie tterapeutique se faita l'issue
d'une eunion de concertation pluridisciplinaire et en accord avec le patient.

Le traitement du cancer de la prostate repose principalement sur la chirurgie, la
radiotterapie, I'normonotterapie ou la surveillance active. Il est en fonction des ca-
raceristiques du cancer, de I'age du patient et deseventuelles pathologies assocees
(HAS, 2010, 2012).A titre curatif, plusieurs attitudes threrapeutiques peuvent &tre
proposes :

| la chirurgie par prostatectomie totale , qui est lI'un des traitements de et-
rence chez les patients dont I'esperance de vie est sugerieurea 10 ans.

| la radiotlerapie  externe (avec des ances de courte irradiation sur plusieurs
semaines) ou lacurietlerapie  (par l'implantation permanente de grains
d'iode radioactifs ou l'implantation temporaire de grains d'lridium 192 dans
la prostate).

| les ultrasons focali®sa haute intensie (en anglais High Intensity Foca-
lised Ultrasound, HIFU) peuvent &tre propossa des patients ags, pour les
cancersa faible risque evolutif. Cette nouvelle technique est prise une prise
en charge par I'Assurance Maladiea titre cerogatoire limiee dans le temps et
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avec encadrement pour permettre la production de donrees su santes (avec
eevaluationa 5 ans).

| la cryotterapie estune technique alternative aux traitements de etrence du
cancer locali® de la prostate, encore en cours devaluation. Cette technique
s'appliqgue aux tumeurs a risque faible et intermediaire pour une glande de
volume< 40 ml.

| la thermotlerapie laser interstitielle (en anglais LITT pour Laser Inter-
stitial Thermal Therapy ) et la phototlerapie dynamique (en anglais PDT
pour PhotoDynamic Therapy) sont des nouvelles techniques utilisant le laser.
Elles sont bages sur I'nypotrese que les cellules tumorales, si elles sont dans
un premier temps traiees par un agent photo-sensibilisant, seront detruites
guand elles seront exposesa une lumere emise par une source lasera une
longueur d'onde speci que.

La surveillance active consisteaevaluer egulerement levolution de la maladie
(toucher rectal et dosage du PSA total tous les 6 mois, biopsiea 1 an puis tous les 2
a 3 ans) pour ne cebuter le traitement curatif qua I'apparition de toutevenement
indicatif d'une progression tumorale. Cependant, la surveillance active exclut les
hommes pesentant des facteurs de risque qui recessitent alors un traitement curatif.
L'abstention peut etre propose chez les patients asymptomatiques et noneligibles
au traitement curatif. Son principe consiste a dierer linitiation du traitement
hormonal ou hormono-radiotterapeutique jusqua l'apparition de symptémes ou
d'uneekvation rapide du PSA.

Une hormonotlerapie  de duee variable peut &tre prescrite en associationa un
traitement curatif ou en monotherapie selon le stade de la tumeur. Lachimiotte-
rapie peut etre indiglee pour les cancers netastatiques hormono-esistants.

Les options tlerapeutiques selon les recommandations en onco-urologie 2013 (Sa-
lomon et al., 2013) sont esurnees dans la Table 1.2.

Les traitements curatifs des cancers localies de la prostate entrainent de nom-
breux e ets secondaires, alerant consicerablement la qualie de vie des patients,
puisque la glande entere est traiee (Table 1.3).

La tlerapie focale : quelle alternative ?

La tlerapie focale du cancer de la prostate apparait aujourd’hui comme une
alternative a la radiotrerapie eta la surveillance active (Ahmed et al., 2007). En
e et, dans des sries ecentes de prostatectomie totale, environ un cancer sur deux
a faible risque selon D'Amico est une indication potentielle de trerapie focale (Boz-
zini et al., 2013). La trerapie focale consistea ne traiter que la partie tumorale de
la glande et une marge de tissu sain et s'applique aux cas de cancers locali®esa
risque faible, de volume cliniquement signi catif et de taille et localisation compa-
tibles avec une tlerapie focale. La radiotlerapie maximise les chances de emission
avec des e ets secondaires chez le patient pouvant alerer sa qualie de vie. En ne
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Table 1.2. { Options trerapeutiques selon le risque du cancer
Tumeursa faible risque
T1-,T2b ou PSA 10-20,ng/ml ou score de Gleason = 7
Traitements standardigs : Prostatectomie totale, Curietlerapie, Radiotterapie externe
prostatique, Surveillance active
Traitements optionnels ou en cours déevaluation : Ultrasons de haute fequence (HIFU),
Cryotterapie (enevaluation), Therapie focale (enevaluation)
Tumeursa risque internediaire
T1- T2a et PSA< 10 ng/ml et score de Gleasor 6
Traitements standardies : Prostatectomie totale, Radiotrerapie externe, Radiotterapie
externe avec une hormonotterapie courte (6 mois)
Traitements optionnels ou en cours devaluation : Curietherapie assoceea une
radiotterapie externe conformationnelle, HIFU (protocole AFU forfait innovation),
Cryotherapie

Tumeursa haut risque
T2c, T3a ou PSA > 20 ng/ml ou score de Gleason = 8
Traitements standardies : Radiotrerapie externe avec une hormonotterapie longue
(2 ou 3 ans), Prostatectomie totale

traitant qu'une partie de la prostate, les e ets secondaires que l'on retrouve dans
les traitements plus agressifs, tels que l'impuissance et l'incontinence, sont limies.
Par ailleurs, avec la surveillance active, bien que la fonction genitale soit conseree,
le patient doit faire face au poids psychologique de la surveillance intensive.

Le concept de traitement focal pour le cancer de la prostate est ecent et est
evalle depuis 2006 dans le cadre d'essais trerapeutiques. Les techniques focales
etudees sont I'HIFU, la phototlerapie dynamique (PDT), la thermotterapie laser
interstitielle (LITT), la chirurgie partielle ou cryoablation. La therapie focale re-
cessite d'une part une certaine pecision pour localiser la tumeur et d'autre part de
e nir son contour a n de traiter e cacement. La connaissance du volume tumoral
et du grade permet de peciser le seuil de signi cativie, c'esta-dire le seuil au-deh
duquel un cancer doit &tre traie et en dea duquel un cancer peut étre surveile.

lesions signi catives

Les cancers d'un volume sugerieura 0,£m?3 ou sugerieura 0,2cm? et de grade 4/5
(score de Gleason) sont consicees comme cliniquement signi catifs et recessitent
un traitement qui peut étre focal (Ouzzane et al., 2010). Dans 58% des cas, le
cancer est multifocal et dans un cas sur cing, les cancers multiples sont unilaeraux.
Environ deux tiers des cancers sont sittes dans la moite inkrieure de la prostate.
Ces donrees morphoretriques sont des crieres importants pour la slection des
patients en vue d'une trerapie focale.
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Traitement Incontinence| Autres Troubles de | Absence Troubles

urinaire troubles lerection dejacula- digestifs
urinaires tion

Prostatectomie | 4-39% - 20-80% 100% -

totale

Radiotterapie | 0 -13% 3-36% 4-55% - 1-36%

externe

Curietherapie 6-15% 0-18% 5-70% - 5-19%

Table 1.3. { Principaux e ets secondaires des traitements curatifs des cancers lo-
cali®es de la prostatea 1 an apes traitement @ partir des dierentes
etudes publees) (AFU, 2004)

Localisation des cancers

La localisation du cancer est ceterminante pour l'indication et la plani cation de
la therapie. La localisation de la tumeur peut se faire de deux mangeres :

par visualisation de la &sion tumorale sur une image IRM, ou

par analyse histologique des biopsies transperireales e ectiees en utilisant
une grille de curietterapie. Cependant, la voie transgerireale recessite une
anesttesie grerale, et elle pesente un risque de etention urinaire superieur.

La ealisation d'une IRM prostatiqgue avant les biopsies permet la visualisation
deventuelles anomalies et grace aux<biopsies cibkes> a permis une augmentation
de cetection de cancers signi catifs.
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Point-cés

Le cancer de la prostate est actuellement un enjeu majeur de sant publique.

La biopsieechoguicee de la prostate est 'examen de con rmation diagnos-
tique.

Le protocole classique consiste en un peevement de 12 carottes, auxquelles
peuvent s'ajouter des biopsies cibkes.

Le diagnostic est determinant dans le choix d'une straegie tterapeutique
optimale.

L'IRM prostatique devient I'examen de egrence.

La multi-modalie IRMechographie a un inerét pour aneliorer la qualie
du diagnotic.

La therapie focale permet potentiellement la peservation de la fonction
urinaire et sexuelle et recessite une technique pecise d'imagerie.






CHAPITRE 2

PROBL EMATIQUE DE LA BIOPSIE DE PROSTATE

Science never solves a problem without
creating ten more.

George Bernard Shaw
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Dans le chapitre 1, nous avons introduit le contexte clinique dans lequel s'inscrit
ce travail en pesentant I'anatomie de la prostate, le cancer de la prostate ainsi que
les dierentes trerapeutiques et imageries concernant cet organe.

Dans ce chapitre, nous nous focaliserons sur le geste de biopsie de prostateecho-
guicke et en cecrirons les probematiques. Puis, nous exposerons les dierentes ap-
proches existantes pour epondre aux di cules rencontees par les cliniciens.

1. Dicules leesa la biopsie de prostate

1.1. Probématique clinique

Il existe plusieurs probématiques cliniques concernant la biopsie de la pros-
tate. Les premeres questions, qui seront ceveloppees ci-dessous, qui se posent quant
au cepistage du cancer sont :

| quand e ectuer une premere rie de biopsies chez un patient ?

| Comment interpeter le esultat d'une srie de biopsie ? Comment ce esultat
in ue-t-il sur le traitement ?

| Qu'en est-il du suivi lors de nouvelles sries de biopsie sur un méme patient ?

Quand e ectuer une premere ®rie de biopsies chez un patient ?
Nous avons vu peedemment la question du cepistage du cancer de la prostate.
Letude europenne ERSPC publee en 2014 et e ectiee sur 162 000 hommes pen-
dant 13 ans, a monte une eduction signi cative de la mortalie de 21% du cancer
de la prostate en cas de cepistage sysematique. Cependant, elle aegalement mon-
te que pour < sauver> un patient, 1500 patients devaient suivre le cepistage et
50 patients etre opees. Ceci est probematique dans la mesure ai le traitement du
cancer de la prostate a un coat important et peut induire des complications comme
l'incontinence et l'impuissance qui alerent de facon notable la qualie de vie des
patients. Ainsi, la sur-cetection et le sur-traitement du cancer de la prostate sont
un probeme majeur en termes de sant publique.

Comment interpeter le esultat d'une ®rie de biopsie ? Comment ce
esultat in ue-t-il le traitement ?
Par la suite, dans le cas ai les carottes pelewes et analyses sont toutes rega-
tives (pas de cellules can®reuses dceteckes), la pesence de cancer ne peut étre
formellement exclue et le patient peut avoir une nouvelle srie de biopsie en cas
dévolution du toucher rectal ou du taux de PSA. En cas de biopsies positives, le
nombre de carottes positives et leurs localisations ceterminent la classi cation ana-
tomopathologique et in uencent donc la decision d'un traitement ou d'une prise en
charge du cancer. Le taux de faux-regatifs des biopsies de prostate est estine a
25% (Catalona, 1996), augmentant ainsi le risque pour le patient de biopsies iera-
tives. Iremashvili et al. (2012) a analys les performances de biopsies prostatiques
et a monte une faible corelation entre les positions theoriqgues des biopsies et la
cartographie histologique de la pece anatomique apes prostatectomie.
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Ainsi, I'un des risques principaux est de sous-estimer le cancer si seule une tumeur
secondairea faible grade est cetecee ou si la tumeur n'est pas ponctionree. L'autre
risque en cas de biopsies positivesa I'examen histologique est le au fait qu'on ne
connait pas la position exacte des sites de pekvement. Ainsi par pecaution, a n de
diminuer le risque de progression du cancer, les patients sont traies radicalement
(prostatectomie totale) posant le probeme de sur-traitement. Une des conequences
de ce sur-traitement est l'impact sur la qualie de vie des patients avec des £quelles
comme l'incontinence et l'impuissance.

Qu'en est-il du suivi lors de nouvelles ®ries de biopsie sur un méme
patient ?

Pour les patients sous surveillance (active ou non) qui ont une nouvelle ®rie de
biopsie, une localisation pecise des carottes est recessaire pour comparer deux -
ries etevaluer une potentielleevolution du cancer.

Ainsi, la qualie du geste de la biopsie de prostate est essentielle pour la
prise en charge clinique. Une biopsie de prostate de bonne qualie est cetermiree
par la pesence de biopsies dans chaque quadrant de la glande (Fig. 1.12, p.37).
En eet, les chances de detecter un cancer sont augmenees quand la glande est
biopsee le plus largement possible et de manereequiepartie. En outre, la qualie
de lechantillonnage ne peut étre evallee apes le geste car la position exacte des
biopsies n'est pas connue. Lgualie de Echantillonnage est pourtant un criere
important dans le esultat du diagnostic.

Ces probemes ont merea uneveil des consciences ces derneres anrees sur la
prise en charge globale du cancer (Cornud et al., 2013) : l'introduction de I''RM
pour identi er les esions, de nouveaux concepts tels que la surveillance active (ob-
servation de levolution de cancers de faible grade) ou le traitement focal du cancer
(eduction de l'invasivie du geste chirurgical) permettent d'envisager de traiter le
patient en limitant les e ets indesirables. Ces nouvelles strakgies requerent une
localisation pecise du cancer

1.2. Probématique lee au geste chirurgical

Dans la suite de cette section, nous nous ineresserons plus particulerement au
geste de biopsie de la prostate. La ealisation de biopsies de prostate pesente de
nombreuses di cules pour le clinicien. Le geste de biopsies de prostateechoguicees
est un geste relativement aveugle et I'imagerie sert plusa regerer I'organe qua cibler
la tumeur.

La principale di cule pour l'ogerateur est d'atteindre une zone particulere de
la prostate de manere pecise et ce pour plusieurs raisons :

| le geste est eali®e dans un espace 3D mais est guick le plus souvent par une
imageechographique 2D. Cela recessite une bonneoordination main-oeil
de l'omrateur et de bonnescapacies cognitives et de repesentation
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spatiale . La prostate etant un petit organe presque spterique, le regerage
dans lI'espace demande une bonne capacie deconstruction mentale . Le
guidage par une image 2D et I'e et pivot du mouvement de la sonde dans le
rectum sont les principaux obstaclesa un bon regerage dans I'espace 3D.

| Durant la proedure, l'operateur  n'a aucun retour sur la position des

carottes peleees . De méme, la formation d'apprentissage par compagnon-
nage ne permet pas aux jeunes urologues d'avoir un retour visuel de la distri-
bution des biopsies e ectiees. Pourtant, Mozer et al. (2009a) ont monte sur
une rie de 32 patients que la visualisation méme a posteriori de la distribu-
tion des biopsies dans la prostate permet d'aneliorer la dexerie du chirurgien
dans la routine clinique. D'autre part, la localisation des biopsies netant que
grosserement connue, la tracabilie des biopsies prostatiques est limiee, ce
qui pose probkeme dans le cadre d'un suivi.

Etant un tissu mou, la prostate est un organetes aformable et mobile

Ces eformations et ceplacements sont induits par les mouvements de la sonde
echographique mais aussi par la respiration et les mouvements du patient. Les
mouvements lesa l'environnement anatomique peuvent atteindre plusieurs
millimetres (Shah et al., 2011). L'utilisation de la sonde endorectale et I'in-
sertion d'aiguille, dans une moindre mesure (Xu et al., 2008), entrament des
mouvements et des ceformations de la prostate de plusieurs millinetres en
translation et une dizaine de deges en rotation (Mozer et al., 2009b).

La trajectoire de l'aiguille est contrainte par le guide-aiguille »xa

la sonde. La sonde est en constant mouvement, rendant di cile le regerage
de la position de la prostate lors du pekvement. La qualie du geste est alors
tes cependante de I'experience et de la dexerie de |'operateur.

Point-cés

Le geste de biopsie de prostate est di cile.

Le diagnostic peut étre fauss et impecis par une neconnaissance de la
localisation exacte des biopsies.

L'acesa une cartographie pecise des biopsies e ectiees a un inerét pour
l'anelioration de la qualie des biopsies, la tracabilie des biopsies et I'ap-
prentissage du geste.

Une localisation pecise du cancer est recessaire pour une prise en charge
globale du cancer (diagnostic, suivi du patient, traitement focal).
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2. Approchesetudees

Le but de cette section est de pesenter les travaux de recherche et les dispositifs
existants pour la navigationecho-guicee de la biopsie de prostate. Les sysemes de
navigation ont pour but de faciliter l'intervention pour le chirurgien en le guidant
pendant la proedure. Les travaux de recherche concernent des trematiques larges
touchanta la fois le traitement d'images, le recalage, la moclisation 3D et la robo-
tique. Plusieurs approches ontetetudees pour permettre d'aneliorer la speci cie
des biopsies prostatiques. Dans tous les cas, lI'imagerie joue un réle capital dans le
guidage des biopsies transrectales, que ce soit lechographie ou I'lRM. Par ailleurs,
lemergence de nouvelles technologies telles que la fusion multimodale d'images a
permis de largesetudes sur l'inerét et le potentiel de I'approche des biopsies cibees.
Nous pesenterons succinctement les techniques mises en jeu : le recalage d'images
et la fusion d'images.

2.1. Recalage d'images

Le recalage d'images est un processus qui consistea mettre en correspondance
deux images ou plus, captuees de dierents points de vue, par dierents capteurs,
a des temps distincts ou sur des sujets distincts. Le recalage d'images nedicales,
avec la segmentation, est I'un des domaines du traitement d'images les plusetudes,
car il inclut plusieurs di cules telles que la fusion multi-modalie, la deformation
structurelle et temporelle d'organes.
Le recalage s'e ectue gereralement entre 2 images : une image source ou ottant&
(moving image et une image cible ou de etrenceT ( xed image). Le recalage est
un probeme d'optimisation, 'objectif etant d'estimer la transformation optimale
entre les deux images. La fonction objectif ¢ nit le niveau d'alignement de deux
images.

Methodes de recalage d'images

Les travaux concernant le recalage d'images sont tes nombreux et ne seront
pesents ici que quelques principes. Pour plus une information plus compekte, le
lecteur peut se etrer aux revues suivantes (Oliveira and Tavares, 2014) et (Sotiras
et al., 2013).

En 3D, le recalage rigide permet d'obtenir une transformation compose de trois
rotations et de trois translations. Il y a une transformation unique pour toute
l'image.

Le recalage non rigide prend en compte les ceformations eventuelles entre les
images. La transformation obtenue est alors non lireaire. Il peut y avoir plusieurs
transformations (par exemple, une par voxel ou par groupe de voxel).
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Ainsi, l'algorithme de recalage cepend de la fonction objectif & nie, de la rme-
thode d'optimisation et de l'inegration ou non d'un mocktle de ceformation.

Le recalage est ¢k ni comme mono-modal quand il est appligiea deux images
obtenues d'une méme modalie d'image, et multi-modal quand on recherchea su-
perposer deux images de modalies dierentes.

Les nmethodes de recalage peuvent étre divises en trois groupes :

| les methodes geonretriques basees sur la mise en correspondance d'objets geo-
netriques (points, courbes, surfaces ...) pesents dans les images. Les points
de repere sont recherctes dans l'image et I'objectif est de minimiser un criere
sur les deux ensembles de points de regere. La probematique de ces nethodes
est d'une part la localisation ou la segmentation de ces objets ggonetriques
et d'autre part leur mise en correspondance.

| Les nmethodes iconiques qui consistent en l'alignement d'images sur des cri-
eres baswes sur la comparaison d'intensie de pixel/voxel de l'image. Il existe
dierents types de mesures de similarie entre les voxels de limage. Ces me-
thodes donnent de bons esultats mais sont cependant gourmandes en calcul,
car le calcul de la mesure de similarie demande de parcourir tous les voxels de
I'image, une fois voire plusieurs fois. De plus, la similarie iconique ne porte en
elle aucune information d'organisation spatiale de I'image et de son contenu.

| Les nethodes hybrides qui combinent les deux approches peedentes. Il existe
par exemple des nethodes utilisant des points de regere pour contraindre un
recalage iconique (Han, 2010), ou combinant des informations d'intensie
avec des informations georretriques telles que la courbure et la surface d'un
maillage (Gorbunova et al., 2010). On trouve aussi une nmethode de recalage
geonetrique anelioee par une nethode de cetection d'erreur de correspon-
dance base sur les intensies d'image (Zhang et al., 2013).

Par la suite, nous nous ineressonsa un probeme de recalage particulier qu'est le
recalage 2D-3D. Ce type de recalage est utilie pour des gestes guidees par I'image
dans des domaines tels que la chirurgie mini-invasive, la radiologie interventionnelle
ou encore en radiotterapie. Ferrante and Paragios (2017) en pesentent unetat de
I'art complet. De nombreux travaux s'ineressenta la correspondance de projection
(par exemple en radiologique) avec des donrees 3D.

Dans le cadre du suivi du geste de biopsie, un recalage doit étre e ecte entre
une image 2D (qui une coupe), extraite d'un ux continu d'images sonographiques
acquises pendant la proedure et un volume 3D acquis en pe-ogeratoire (scanner,
IRM, volume echographique), voir Fig.2.1. Le recalage 2D-3D est di cile car I'in-
formation pesente dans l'image 2D n'est souvent pas assez riche pour determiner
les 3 ceges de libere hors plan de limage par rapport au volume 3D. C'est pour-
guoi de nombreux travaux proposent d'injecter des informations additionnelles de
positiona l'aide par exemple d'un syseme de localisation de la sonde. D'autre part,
ce recalage se doit d'etre pecis et ealisable en un temps de calcul compatible avec
I'application clinique.
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Figure 2.1.{ Recalage rigide 2D-3D. L'objectif est de ceterminer la transfor-
mation compoge de 3 rotations et de 3 translations note Rt, per-
mettant de plonger l'image 2D dans le volume 3D. Au nal, Rjt
permet de localiser I'image dans le volume.

Calcul de l'erreur

La validation d'un recalage et le calcul de I'erreur est une tache complexe. Pour
cela, on peut par exemple se baser sur la position de points caracteristiques dans
les deux images et mesurer la distance entre ces points apes transformation.

(Maurer et al., 1997) a propog trois mesures pour analyser la pecision d'un
recalage (voir Fig. 2.2) Ces mesures sont bases sur des points de regere ou de
regerage de l'image, nomnes duciels .

L'erreur de localisation des duciels (Fiducial Localisation Error, FLE ) corres-
ponda l'erreur moyenne quadratiqgue de l'alignement des duciels dans l'image et
I'espace physique.

Dans la Fig. 2.2,a; corresponda un point de repere dans limage 1 eta’ est le
point eel inconnu dans I'espace correspondantaa;. La FLE est & nie par :

r

" ka. aPk2
i-1 kai a’k
n

FLE (mm) =

al n est le nombre de duciels.

L'erreur de recalage des duciels (Fiducial Registration Error, FRE ) est l'erreur
moyenne quadratique entre les duciels correspondants apes recalage. Dans la Fig.
2.2, a; corresponda un point de repere calcuk avec la nethode de recalage dans
limage 1 et T est la transformation entre I'image 1 et 2. T(a;) est le point transforre
dans l'image 2 eth; est le point de repere calcuk avec la méme nethode de recalage,
correspondanta a; dans l'image 2. La FRE est ¢ nie par :

P n
n

FRE (mm) =
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al n est le nombre de duciels.
L'erreur de recalage de cibles (Target Registration Error,TRE ) est la distance
apes recalage entre un duciel dans un repere et le duciel correspondant dans
une autre regere. Dans la Fig. 2.2,M{ corresponda un point de repere cible dans
l'image 1 (par exemple, un regere anatomique) etM 2 correspond au méme point de
regere cible dans l'image 2. TM 1) est le point M { transforme dans l'image 2. Ces
points sont calcues de mangere incependante de la nethode de recalageevalee (par
exemple par segmentation manuelle) et sont par exemple de nature plus ‘clinique”.
La TRE est ¢ nie par :
r

TRE(mm) =

iy kMZ - T(M{)k?
n

al n est le nombre de duciels.

Figure 2.2. { Mesure d'erreur de recalage.  Soit T une transformation rigide
entre l'image 1 et 2.

2.2. Fusion multimodale

La fusion d'images consistea transgrer les informations connues dans une image
a une autre image pour par exemple produire une nouvelle image esultante de la
mise en correspondance de 2 images acquisesa des temps distincts avec la méme
modalie (fusion monomodale) ou dierentes modalies (fusion multimodale).

Dans le cadre de la biopsie de prostate, I'objectif de la fusion d'images multimo-
dales est par exemple de pouvoir situer la zone suspecte cetecee dans l'image IRM
pe-operatoire sur l'imageechographique per-ogeratoire (voir Fig. 2.3).

De nombreux travaux mettent en jeu l'imagerie de prostate dans un cadre tes
large. Les travaux dans ce manuscrit ne sont pas exhaustifs. Nous nous ineressons
plus particulerement aux sysemes d'aide au geste per-ogeratoire.
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Figure 2.3.{ Fusion IRMechographie propose par le syseme Urostation' .

2.3. Navigationecho-guice

Dans cette section, nous pesentons les technologies commerciali®es et une lite-
rature plus exhaustive sera ceveloppee dans le chapitre 3.

L'approche des biopsies echo-guigtes avec fusion IRM consiste a utiliser
lechographie pendant la proedure et I''RM acquise en pe-ogeratoire.

En partant du constat que I'lRM, de par son accessibilie et son coQt, ne peut &tre
utilisse de manere standard pour une proedure de biopsies de prostate, son inerét
reste reanmoins entier en peogeratoire pour la recherche de &sions prostatiques.
Ainsi, 'utilisation conjointe de I'imagerie IRM pe-oferatoire et de l'imagerieecho-
graphique durant la proedure permettrait la ealisation de biopsies cibkes

Le guidage de biopsies par echographie transrectale a I'avantage d'utiliser une
imagerie simple, accessible et peu colteuse. Cependant, elle ne permet pas de cibler
la tumeur et ni de localiser les biopsies e ectliees. Ces inconwenients peuvent étre
compenss par l'inegration de syseme de localisation de la sonde ou de recalage
d'images.

Dans la suite de cette section, nous exposerons les dispositifs commercialises pour
I'assistance aux biopsies de prostate.

Plusieurs dispositifs pour le guidage de la biopsie de prostate par voie transrec-
tale sont commerciali®es. Ces dispositifs permettent la visualisation, le guidage et
I'enregistrement de la localisation des biopsies de la prostate ealiees par voie endo-
rectale. Tous ces dispositifs inegrent la fusion d'images US-IRM, en s'appuyantt sur
une mise en correspondance entre ces deux images. La fusion est e ectiee au cebut
de la proedure entre un volume echographique transrectal 3D et I'lRM. L'inerét
est de pouvoir visualiser sur lechographie transrectale la localisation d'une zone
suspecte du cancer vuea I'lRM pealablement ealize.

Durant la proedure, le recalage d'images US-US ou US-IRM permet le guidage
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de la biopsie de prostate. Ces dispositifs sont bases sur deux approches de reca-
lage dierentes : (1) les sysemesequiges de syseme de localisation pour la sonde
(sensor-basedl (2) les sysemes de navigation bass sur le suivi d'organe ¢rgan-
based.

2.4. L'approche sensor-based

L'approche dite sensor-basedconsiste apes un recalage initial US-IRMa suivre
en temps-eel la sondeechographique avec un localisateur (par exempleelectroma-
gretigue) o rant un syseme de positionnement global pour mettrea jour la relation
entre I'imageechographique et I'image IRM. La principale limitation de ce type de
dispositifs est qu'ils ne prennent pas en compte les mouvements de la prostate et
du patient durant la proedure.

Il existe actuellement deux dispositifs commerciali®s de ce type : Artemi&"
(Eigen™ | USA) et UroNav" (Invivo, USA).

Le syseme Artemis ™ | voir Fig.3.1, aee cevelopge par lequipe d'Aaron Fens-
ter (Bax et al.,, 2008) a I'Institut de recherche Robarts (Ontario, Canada). Au-
jourd'hui commercialise, le dispositif aet approuwe par la FDA (Food and Drug
Administration) en 2008. Le syseme est compos desekments suivants :

| un bras mecanique passif portant une sonde echographique 2D transrectale
end- re utili’ee pour permettre sa stabilisation et encodant sa position.

| Une application pour l'acquisition, le stockage et la reconstruction d'une srie
d'imagesechographiques 2D en image 3D, lane@e au cebut de la proedure et
permettant d'obtenir le recalage initial.

| Une application pour I'a chage d'un moctle 3D de la prostate permettant
le guidage et le positionnement des biopsies e ectiees, executee pendant la
proedure.

Les zones suspectes et egions d'inerét sur I''RM sont reeees avant l'interven-
tion. Au cebut de lintervention, la prostate est scanree (rotation de 200 deges
de la sonde) permettant de contruire un volume 3D de l'organe. Une segmentation
semi-automatique de la prostate est e ectieea partir de 4 points slectionres dans
le volume 3D reconstruit (Ladak et al., 2000). De méme, I'IRM est segmenee. La
fusion commence par une ®lection manuelle de points anatomiques sur les deux
modalies d'images. Puis, une fois les deux images aligrees, le contour de la pros-
tate sur lI'imageechographique est recak sur celui de I''RM selon un algorithme de
recalage de surface (Narayanan et al., 2009). Lesetudes cliniques ont cebue en
septembre 2009 et Natarajan et al. (2011) ont puble une evaluation clinique chez
218 patients du dispositif Artemis’ , dont 47 patients utilisant la fusion temps-eel
echographie-IRM. Cetteetude a monte un taux de biopsies positives de 33% chez
des patients avec k&sions suspectes qui ont eu des biopsies cibkes, contre 7% pour



2. Approchesetudees 55

@) (b)

Figure 2.4.{ (a) Le dispositif Artemis ™ (b) Interface du logiciel Artemis™ :
Visualisation 3D des biopsies sysematiques et cibkesa gauche et
cible visualise sur I'image IRMa droite

des biopsies sysematiques non cibkes.

Le dispositif UroNav " , voir Fig.2.5, est re de la collaboration entre Philips
et I'Institut National du Cancer Anericain en 2006. Le syseme fonctionne de la
méme manere que le dispositif peedent. Le suivi de la sonde utilise un localisateur
electromagretique. Un recalage rigide est eali® entre I'image IRM 3D et l'image
echographique 3D au cebut de la proedure. Pendant la proedure, un recalage ri-
gide iconique est e ectie entre plusieurs coupes d'images 2D et I'image IRMa l'aide
d'une initialisation donree par le localisateur. Xu et al. (2008) a decrit une premere
evaluation du prototype de I'UroNav " ealise sur 20 patients. Pinto et al. (2011)

a rappore uneetude de I'UroNav " sur 101 patients : 89.5% des patients avec des
bsions tes suspectesa I'IRM ont eu des biopsies positives.

Il existe de nombreuses publications scienti ques qui ont peec la commercia-
lisation des deux premiers dispositifs. Pour les dispositifs suivants, nous n‘avons pu
obtenir que peu d'informations.

Le dispositif BioJet " et bkFusion " , develope par BK Technologies est un
logiciel de fusion IRMechographie prostatiqgue permettant la ealisation de biopsies
cibees.

Le dispositif TargetScan " commerciali® par Envisioneering Medical Technolo-
gies est une station d'aidea la biopsie de prostateequigee d'un bras passif portant
une sondeechographique side- re (Andriole et al., 2007). TargetScah permet l'ac-
quisition de volume echographique 3D par exemple au cebut de la proedure. Les
biopsies eali®es sont positionrees dans ce volume avec I'encodage de position de la
sonde. L'objectif de ce dispositif est d'obtenir la position des carottes pour mettre
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(a) (b)

(©

Figure 2.5. { Le dispositif UroNav" : (a) Interface UroNav" (b) Station UroNav '
(c) Localisateurelectromagretique d'UroNav " .

en place un planning de traitement par curietherapie.

Bien que la plupart de ces dispositifs proposent des interfaces de misea jour en
temps-eel de la position de la cible repeee sur limage IRM, ils n'inegrent pas
les mouvements et ceformation de la prostate. Ainsi, les bouges du patient ou de
l'organe au cours de I'examen ne seront pas pris en compte, ce qui peut ceer une
erreur de positionnement des biopsies.

2.5. L'approche organ-based

Le recalage ditorgan-basedne localise pas la sonde dans I'espace mais l'organe de
la prostate dans un volumeechographique 3D de eErence recak avec l'image IRM.
Ce type de recalage prend en compte les mouvements du patient et la deformation
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de la prostate. Cependant, l'acquisition de l'imagerie 3D et le temps de calcul de
recalage ne permettent pas d'utiliser le syseme pour ceterminer en temps-eel la
position de biopsie correspondanta la position courante de la sonde.

(@) (b)

(c) (d)

Figure 2.6.{ Les dispositifs Urostation” et Trinity © (a) Station Urostation' ,
coupke a un echographe. (b) Interface Urostation” : fusion
echographie-IRM et cartographie des carottes. (c) Station Trinity "
avec echographe inege. (d) Interface Trinity " : cartographie des
carottes avec cible IRM.

Ceveloppe au sein du laboratoire TIMC-IMAG et propos par Baumann (2012),
le recalage echographique 3D-3D elastique aet evalle sur 47 patients avec une
pecision de 0.76 0.52mm sur un total de 687 recalages.

Bas sur cette nmethode, le dispositif Urostation ' (Koelis' , France), voir Fig.2.6,
est un syseme de navigation pour les biopsies par voie transrectale dont le neca-
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nisme de suivi est base sur le recalage de volume echographique 3D, inegrant
une estimation des deformations. Durant l'intervention, un volume de eg&rence est
construit dans un premier tempsa partir de trois volumesechographiques 3D. Ce
volume est appek le volume 'panorama” et sert de etrence anatomique. Par la
suite, a chaque biopsie ealise, une acquisition 3D de la prostate avec l'aiguille
de biopsie en place est e ectiee a n d'obtenir par fusion dimages 3D US-US et
recalage US-IRM en cebut de proedure une cartographie pecise des biopsies. Par
ailleurs, la station o re la possibilie de faire des biopsies 'virtuelles", c'esta-dire de
ealiser un recalage sans biopsie, pour \eri er le bon positionnement de la sonde.

Le syseme Urostation” aet commerciali® et approuve FDA en 2010 et la
nouvelle version du syseme, avec echographe inege et appeke Trinity" , aeke
commercialise en 2015 et approuvee FDA en 2016.

Les ecentes etudes cliniques (Recabal et al., 2016; Matsugasumi et al., 2015;
Mariotti et al., 2016) montrent que (1) la fusion IRMechographie aneliore la -
tection de cancer pealablement suspect sur lI'image IRM et que (2) les biopsies
cibees aneliorent la detection de cancer de haut-grade chez des patients sous sur-
veillance active.

Ce dispositif permet ainsi d'obtenir une cartographie pecise des biopsies du pa-
tient. La principale contrainte du syseme est le temps d'attente entre les biopsies :
il faut environ 3 secondes pour obtenir une acquisition 3D, temps pendant lequel
l'operateur ne doit pas bouger la sonde, auquel il faut ajouter environ 5 secondes,
temps de calcul du recalage entre le volume de biopsie et le panorama. Grace a
l'utilisation de l'optimisation sur GPU, ce temps de recalage a pu reanmoins étre
eduita 1 seconde.

De 2012a 2015, le projet ANR PROSBOT (Robot Prostatique Contrée par Mo-
cele et Image) coordonre par Koelis (Vitrani et al., 2015) s'est focali®e sur le geste
de la biopsie de prostate en proposant de cevelopper un dispositif robotique comani-
puk, voir Fig.2.7, et guick par I'image ayant pour objectif d'augmenter la pecision
du geste. Ce dispositif est compose d'un robot porte-sonde qui a deux modes : un
mode libre dans lequel le chirurgien se deplace librement et un mode bloge ai la
sonde est immobilisee dans une position choisie. Cela permet d'immobiliser la sonde
pendant I'acquisition du volume.

Ce robot porte-sonde comanipuke a ek evalle en clinique : 'objectif principal
etait de comparer la reproduction eelle d'une biopsie virtuelle, en maintenant la
sonde immobilise par le robot porte-sonde d'un cbe et sans utiliser le robot de
l'autre. Avec uneetude clinique sur 20 patients (10 patients avec robot, 10 sans),
les esultats montrent une anelioration signi cative de la pecision avec laquelle
l'operateur peut atteindre une cible en utilisant le robot (Vitrani et al., 2016).
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Figure 2.7.{ Apollo : robot porte-sonde comanipuk, cevelopge au sein du labo-
ratoire ISIR, Paris.

Point-cés

L'approche de guidage de biopsies dans I'|lRM est limiee par l'accessibilie
a l'imagerie IRM et le colt de I'examen.

L'imagerie IRM a un inerét en pe-proedure pour les biopsies cibkes.

Le guidage des biopsies cibkes en temps-eel est ealisable gracea la fusion
d'imagesechographiques et IRM.

La cartographie des biopsies permet urcontréle qualie

Deux approches ontet ceveloppees pour la navigation : sensor-based et
organ-based .

Il est recessaire d'obtenir un compris entre rapidie et pecision pour étre
compatible avec une application clinique.
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3. Travaux envisages

En partant du constat clinique pesent dans les sections pe@dentes, |'objectif de
cette these est la conception d'un syseme de suivi pour la navigation et le guidage
de la biopsie de prostateecho-guicee par voie rectaleompatible avec une application
clinique. Il s'agit d'aneliorer la pecision et la epetabilie du geste d'acquisition de
biopsies pour la ealisation (1) des biopsies sysematiques et (2) des biopsies cibkes.

Les trois pe-requis que nous avions ce nis pour le syseme sont : (1) le guidage
en temps-eel, excluant le travail avec des volumes 3D, (2) avec un colt du syseme
complet raisonnable, excluant I'ajout de robot par exemple et (3) et recessitant des
modi cations mineures du geste de biopsie.

A partir de ces pe-requis, deux axes ontee identies :

l'inegration d'un syseme de suivi 'eger" de la sonde echographique trans-
rectale, de type capteur inertiel.

L'utilisation d'un algorithme rapide de recalage d'imagesechographiques 2D-
3D.

L'icee est de tirer avantage de chacune des approchessénsor-basedet organ-
based. D'un cok, une localisation approximative de la sonde pourrait &tre obtenue
avec un syseme physiquea faible coot, inegrable dans un environnement clinique,
ne limitant pas lI'espace de travail. De l'autre, des recalages d'images 2D rapides et
continus tout au long de la proedure peuvent garantir une bonne pecision de loca-
lisation de la prostate. L'information approximative en temps-eel de la localisation
de la sonde permettrait d'initialiser l'algorithme de recalage.

En termes d'interface utilisateur, I'objectif est d'o rir aux chirurgiens une vue 3D
de l'organe avec la position de la sonde et du plan de coupeechographique 2D en
temps-eel et donc de la "carotte” potentielle. Ceci serait coupka des informations
telles que la position des biopsies pekwees, des biopsies des sries ankrieures ou de
zones suspectes visualies dans I'image IRM.

D'autre part, le ux d'imagesechographiques transrectales 2D peut tre enrichi
par de la ealie augmenee : a chage temps-eel des quadrants cibks, des carottes
ep biopsees, des zones suspectesa biopsier (Fig.2.8).

En n, un syseme 'intelligent” pourrait guider le chirurgien dans son geste an
d'avoir une epartition des biopsies la plus large possible, en indiquant les zones
optimalesa biopsier.

3.1. Motivations cliniques et scienti ques
Cliniques

Les ineréts cliniques d'un syseme de suivi pour la navigation pour la biopsie de
prostate sont :
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Figure 2.8. { Exemple de cartographie permettant de visualiser en temps-eel les
biopsies e ectiees et le plan de coupe courant.

I'obtention d'une cartographie des biopsies pour levaluation du geste en cours
de ealisation et I'anelioration de la distribution des biopsies pour la prise en
charge d'un potentiel cancer, voir Fig.2.8.

Le guidage pour les biopsies cibees en temps-eel, en utilisant la fusionechographie-
IRM, voir Fig.2.9 (b).

L'a chage des sries de biopsies anerieures pour guider de nouveaux pek-
vements vers une zone de ksions de haut grade oua forte suspicion clinique
de cancer, voir Fig.2.9 (a).

L'application potentielle de ce syseme au guidage des trerapies focales a
partir de zones can@reuses limiees dans un planning pe-ogeratoire.

Scienti ques
Les ineréts scienti ques d'un syseme de suivi pour la navigation de la biopsie
de prostate sont :

le developpement d'un syseme de suivi innovant incluant un syseme de lo-
calisation.

Le ceveloppement et levaluation d'une methode de recalage 2D-3D rapide et
pecise, compatible avec une application clinique.

Uneetude de faisabilie et levaluation de la pecision du suivi.

4. Syntlese

Jusqua maintenant, nous avons introduit la probematique clinique du cancer
de la prostate, les & s lesa son ckpistage et les ecentes strabgies emergentes
en termes d'imagerie et de traitement. Nous avons expog les besoins cliniques, les
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@ (b)
Figure 2.9.{ (a) Exemple d'interface de ealie virtuelle avec une repesentation
de l'aiguille, du quadrant vie et des carottes cep pelewes. (b)
Exemple d'interface de ealie virtuelle avec une repesentation de
l'aiguille et de la cible IRM sur la coupeechographique courante.

di cules du geste de biopsie de prostate, puis les dierentes approches etudees.
En n, le pesent chapitre xe le cadre des travaux envisages pour cette these.

La suite de ce manuscript est diviee en deux parties : une premere partie pe-
sente notre nethode de recalage 2D-3D pour imagesechographiques . La
pecision et robustesse de l'algorithme sontevallees sur des donrees patient acquises
durant des proedures de biopsies de prostate.

La seconde partie cecrit lamise en application la nethode de recalage dans
le cadre du suivi . Une experimentation sur fantbme prostatique inegrant une
sondeequigee d'un capteur de localisation est ealisee pour ceterminer la faisabilie
et I'apport en termes de pecision pour la navigation pour la biopsie de prostate.

Enn, nous conclurons sur les contributions de ce travail de tlese et les
perpesctives de ce travail.

Les deux annexes en n de ce manuscript pesentent d'une part un succinct
etat de l'art des localisateurs pour la navigation et d'autre part, une speci cation
de l'interface de visualisation du syseme de recalage ceveloppee pourevaluer les
dierents modes d'a chage aupes d'urologues.
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CHAPITRE 3

RECALAGE D'IMAGES ECHOGRAPHIQUES
2D-3D POUR LA NAVIGATION DE PROSTATE

If we knew what it was we were doing, it
would not be called research, would it ?

Albert Einstein
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1. Introduction

Ce chapitre introduira dans un premier temps une revue succincte de la literature
des nrethodes de recalage 2D-3D existantes dans le cadre des imagesechographiques
puis nous pesenterons notre nethode de recalage rigide 2D-3D d'imagesechogra-
phiques pour la navigation de biopsies prostatiques.

2. Revue des nethodes de recalage 2D-3D d'images
echographiques

Le recalage d'images nedicales 2D-3D pe- et per-operatoires consiste en l'aligne-
ment d'une coupea une image 3D. Il est largementetude pour les gestes guices par
I'image tels que dans des proedures chirurgicales mini-invasives, endoscopiques, en
radiotrerapie ou encore en radiologie interventielle.

Markelj (2002) a pesent une revue des nmethodes de recalage 2D-3D pour les
interventions guicees par I'image. La majorie des travaux utilise le recalage rigide
du fait de la di cule du recalage 2D-3D et rapporte quelques travaux de recalage
d'images 2Dechographiquesa des images IRM 3D ou tomographique 3D (Comeau
et al., 2000; Hummel et al., 2008; Penney et al., 2006; Wein et al., 2008). Il n'y
gure pas de travaux relatifsa des imagesechographiques 3D.

Comme nous l'avonsevoqte, lechographie est I'imagerie iceale pour le suivi et
le guidage de gestes sur une structure compose de tissus mous. Elle est utilisee
dans de nombreuses applications telles que Il'ablation par radiofrequence, I'HIFU
(High Intensity Focused Ultrasound) ou la ponction guicee parechographie (pros-
tate, rein). Lechographie a lI'avantage d'étre accessible et temps-eel, cependant, les
limites de lechographie (bruits, ombres) rendent souvent les gestes di ciles.

Pour ce qui concerne la nethode de recalage elle-méme, les mockeles de transfor-
mation utilis peuvent étre des moctles rigides (moceles translationnel, rigide et
ane comme pesent par Wein et al. (2007)) ou des moctles nmecaniques de ce-
formations, plus adapts pour des structures ceformables, comme dans Royer et al.
(2017).

Le criere de similarie mesure l'alignement entre deux images et & nit gerera-
lement la fonction coOta optimiser. Selon le type de recalage applige, les mesures
de similarie sont dierentes.

Pour les methodes iconiques mono-modales, la mesure de similarie est base sur
I'intensie des pixels de l'image avec des mesures telles que la somme du care des
dierences (en anglais SSD pour Sum of Square Di erences) (Xu et al., 2007), la
somme des dierences absolues (en anglais SAD pour Sum of Absolute Di erences),
la corelation croiee normaliee (en anglais NCC pour Normalized Crossed Corre-
lation) (De Silva et al., 2013b). Pour pallier aux probemes de type artefacts de
l'image, des mesures de similarie speci quesa lechographie ontet ceveloppees
(Cohen et al., 2002; Baumann et al., 2012; Royer et al., 2017).
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Pour les methodes de recalage geonetriques, la mesure de similarie est base
sur la distance geonetrique de points d'ineréts (distance Euclidienne, distance de
Mahalanobis, etc.).

Le recalage 2D-3D d'imagesechographiques est complexe pour de multiples rai-
sons :

I'information donree par l'image 2D sur les deplacements hors-plan et cefor-
mation de la prostate est limiee,

la qualie de l'image echographique est nediocre (bruits, artefacts, ombres,
etc.),

le temps de calcul doit &tre eduit pour permettre la ealisation de recalages
fequents.

Dans la suite, nous nous focaliserons sur les nethodes de recalage 2D-3D d'images
prostatiques.

Xu et al. (2007) a propos une nmethode de recalage en temps-eel d'imagesecho-
graphiques 2D courantes avec un volumeechographigue 3D acquis en pe-ogeratoire.
Une information de localisation de la sonde est apporee par un capteurelectroma-
gretique (voir Fig.3.1(a)). Un volume echographique est reconstruita partir des
images 2D et la position de la sonde. Le recalage est e ectie entre plusieurs images
2D du volume reconstruit et le volumeechographique pe-ogeratoire, il s'agit donc
plutét d'un recalage "2.5D/3D". L'algorithme est bas sur une minimisation de la
SSD avec une nethode d'optimisation non lireaire de Levenberg-Marquardt. Le
temps de recalage 2.5D/3D est d'environ 15 secondes. La pecision obtenue sur
les experimentations e ectiees sur fantbme est de 2.3 0.9 mm, pour des tests a
une perturbation equivalentea une erreur arti cielle de 5a 15mm)etait introduite.

De Silva et al. (2013b) ont decrit une nmethode de recalage 2D-3D rigide pour
compenser les ceformations de la prostate utilisant la similarie NCC et la nmethode
d'optimisation de Powell. L'initialisation de I'algorithme est obtenue en utilisant la
position donree par un bras robotis portant la sonde et le recalage est e ectie entre
un volumeechographique de etrence, acquis en cebut de proedure et I'image 2D
courante, voir Fig.3.1(b). La nethode aetevallee dans deux contextes dierents :

en utilisant 16 recalages sur 8 patients : la TRE Target Registration Error )
obtenue est de 1.87 0.81mm,evaliea l'aide de duciels segmenes manuelle-
ment des images 2D et 3D.

Lors d'une proedure controke, 10 volumes 3D de 10 patients ontee acquis
avec une faible et forte pression de la sondeechographique pour obtenir plus ou
moins de ceformation des images. La TRE obtenue est alors de 3.170.81mm
en partant d'une TRE initiale de 6.89 4.12 mm. Le calcul de la TRE est
e ecte sur des ducials segmenes manuellement dans les volumes 3D.
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Table 3.1. { Etat de la literature sur les principales nethodes de recalage 2D/3D

echographique prostatique. Loc. decrit le localisateur utiliee. E.M. :
ElectroMagretique. Pe-R : Pe-Recalage. Post-R : Post-Recalage.

Experimentations

(mesure SSD)

Loc. Recalage Temps Resultats
1) 2'5[?@3 Fantdbme
E.M. . g- env. 30 sec Pe-R : 5a 10 mm
Xu et al. (2007) iconique POStR - 23 0.9 mm
(mesure SSD) T '
2) ZrIIDII:;E 10 donrees patient
. robot . g. 1.1 sec Pe-R:6.89 4.12 mm
De Silva et al. (2013b) iconique _
Post-R : 3.17 1.6 mm
(mesure NCC)
29 donrees patient
3) 2) 176 recalages
De Silva et al. (2013a) robot + stat. pedictive 3.2 sec Pe-R:4.95 2.37 mm
Post-R : 2.53 1.25 mm
4) 2)
- 1 -
Gillies et al. (2017) | P + GPU 31 ms
29 donrees patient
5) 2) 176 recalages
De Silva et al. (2017) robot + stat. pedictive 2.8 sec Pe-R:4.95 2.37 mm
Post-R : 2.33 1.09 mm
2D/3D 10 donrees patient
6) rigide 115 recalages
Khallaghi et al. (2015) EM. iconique env. 30 sec Pe-R:6.31 1.86 mm

Post-R : 4.63 1.05 mm
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G (b)
Figure 3.1.{ (a) Dispositif de (Xu et al., 2008) inegrant un localisateurelectro-
magretique (b) Robot pour l'assistancea la biopsie de prostate c-
veloppe par (Bax et al., 2008) et utiliee par De Silva et al. (2013b).

Le recalage 2D-3D est eali® en 1.1 0.1 seconde.

De Silva et al. (2013a) propose une anelioration de l'algorithme initial en in-
egrant des informations d'apprentissage de ceplacement de la prostate a partir
d'informations de ceplacements de la sonde et de tailles de prostate. Ceci permet
de contraindre la minimisation de Powell utilisee pour le recalage et d'aneliorer la
robustesse de l'algorithme. Les esultats montrent une anelioration de la TRE (de
3.12mma 2.53mm) avec un temps de calcul moyen doubk (de 1.7sa 3.2s).

Dans un ecent papier, De Silva et al. (2017) ont incorpoe du clustering sur
les mouvements de prostate pour mieux initialiser l'optimisation de Powell. L'al-
gorithme aekevale sur 29 patients (174 recalages) et montre une anelioration
de la TRE avant le recalage (4.95 2.37 mm) et apes le recalage (2.33 1.09 mm).
Sans a priori de mouvements de prostate, la TRE obtenue est de 3.11.7 mm dans
De Silva et al. (2013b).

Gillies et al. (2017) pesente uneevaluation sur fantdme de la nethode de De Silva
et al. optimie par GPU. Cette optimisation permet d'obtenir un temps de calcul
moyen de 31 ms.

Khallaghi et al. (2015) a propos une nmethode de recalage 2D-3D pour biopsies de
prostate avec deux types de recalage : (1) un recalage rigide bas sur la position de
la sonde, (2) un recalage non rigide bas sur un modleaekments nis. Un volume
3D est construita partir de la trajectoire de la sonde 2D au cebut de la proedure.
La trajectoire de la sonde est mesuee gracea un localisateurelectromagretique. La
prostate est segmenee dans ce volume a n d'obtenir un maillage de l'organe et la
construction d'un mockle par la nrethode auxekments nis (MEF, en anglais FEM
pour Finite Element Method) de la prostate et des tissus environnants. Pendant la
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proedure, le recalage rigide est e ectle entre l'image 2D et le volume 3D recons-
truit, en utilisant la position et I'orientation de la sonde. Le moctle MEF peut étre
utilise pour compenser les ceformations esiduelles. Levaluation de la methode aee

e ectiee sur un total de 115 recalages d'images 2D sur 10 volumes (10 patients) :
la TRE initiale est de 6.31 1.8mm et celui obtenu est de 4.631.05 mm avec le
recalage rigide, et de 3.150.82 mm avec le recalage utilisant le modtle MEF. Les
temps de calcul sont d'environ 30 secondes pour le recalage rigide et d'environ 10
minutes pour le recalage utilisant le modle MEF.

Les solutions pesentes peedemment sont esunees dans le tableau 3.1.A
I'heure actuelle, I'ensemble de ces nethodes est encorea letat de recherche et les
esultats sur patients n'ont pasee obtenus en routine clinique. Les exgeriences ont
ek ealiees soit sur des images provenant d'un fantbme de prostate, soit sur des
images de patients dans une proedure contréke ou traiees etrospectivement.

Ces nethodes sont valickesa l'aide de duciels identies et segmenes manuelle-
ment dans les images 2D ou 3D. Ces duciels permettent ainsi le calcul de la TRE.
Dans ces solutions, l'erreur obtenue est de l'ordre de 3 mm. Cette erreur inclut
l'erreur duea la segmentation manuelle.

On observe que les nethodes de recalage utilies sont presque toutes iconiques et
rigides. L'inegration d'un mockle de deformation est actuellement non compatible
avec une application clinique en termes de temps de calcul.

3. Description de notre nethode

La suite de ce chapitre propose une nouvelle nethode de recalage rigide 2D-3D
pour imagesechographiques. Cette nethode permet le recalage entre une image 2D
acquise durant une biopsie de prostate et un volume de ekrence acquis au cebut
de la proedure.

La transformation initiale entre lI'image 2D et le volume 3D Ti,; est donree par
un localisateur. Le choix du localisateur sera discue dans le chapitre 4.

La nethode pesente est une nethode hybride : le recalage est e ectiea partir
de points caraceristiques (appeks features) des images et le criere de similarie est
une distancea la fois geonetrique et base sur l'intensie des pixels. La principale
di cule de cette nethode est la & nition d'une mesure de similarie entre un
point caraceristique extrait d'une image 2D et un point caraceristique extrait
d'une image 3D. Pour autant que nous le sachions, il n'existe pas de travaux sur de
la mise en correspondance entréeatures 2D et 3D.

La nethode se base sur plusieursetapes qui sont dcecrites par la suite :

I'extraction des features de I'image 2D et du volume de ekrence;
la description desfeatures utilisant les informations d'intensie des images;

la mise en correspondance defeatures 2D et 3D pour calculer la transforma-
tion geonretrique entre les images.
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Uneetude de faisabilie de notre nethode aet ealiee (Selmi et al., 2016). Cette
etude a permis de valider lesetapes de l'algorithme qui ont ensuiteet anelioees
etevaliees sur une plus large base de donrees de patient. La Fig. g :work ow
pesente le ceroulement de l'algorithme.

Figure 3.2.{ Ceroulement de l'algorithme . Pe-proedure (o ine process) :
extraction et description desfeatures du volume 3D. Per-pro@dure
(online process) : extraction, description dedeatures de I'image cou-
rante, puis mise en correspondance de features 2D et 3D pour calculer
la transformation geonetrique entre les images.

3.1. Extraction des points caraceristiques d'une image

La premere etape de notre algorithme consiste a extraire les points les plus
remarquables des images.

L'extraction d'information d'une image est tesetudee dans des dierents do-
maines, notamment de la vision par ordinateur. Le & consiste a extraire des
informations caraceristiques d'une image et de les analyser. Les applications sont
nombreuses comme par exemple la reconnaissance de visages, d'empreintes digitales,
de textures ou de caraceres.

La premere etape consiste globalementa cetecter les primitives de l'image. Les
primitives les plus employees sont les segments (contours) ou les surfaces (egions).
Elles peuvent étre de simples points. Un contour est ce ni comme une disconti-
nuie dans une direction de la fonction d'intensie et un point d'inerét comme une
discontinuie dans deux directions de la fonction d'intensit.

Ainsi, cesfeatures extraites, qui sont des 'patterns” sgeci ques pesents dans une
image, peuvent &tre utilises pour faire correspondre deux images.

Une feature invariante ¢k nit une feature qui est une egion ou une caractris-
tique (a) d'une certaine forme georretrique telle qu'une aréte ou un coin (en anglais
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blob), donc est une zone claire sur un fond sombre ou vice versa, et (b) qui est inva-
riant aux changements dechelle et transformations a nes. La propret essentielle
d'une feature est donc sa epetabilie, c'esta-dire sa capaciea étre detecee dans
une image sous dierentes conditions de prise de vue (changements de point de vue
tels que la translation, la rotation, le changement dechelle, la transformation et les
changements d'illumination). La primitive contour, qui est beaucoup utilise pour

la mise en correspondance, pose des probemes de stabilie pour la detection; les
coins lui sont donc gereralement peges.

Les nmethodes bases sur les features sont peu utiliees en imagerie nedicale car
les images ne sont pas aussi riches que dans d'autres domaines (Goshtasby, 2012).
D'autre part, bien qu'il soit bien de ni pour les images en 2 dimensions, le calcul
de features en 3 dimensions est peu cevelopge (Ni et al., 2008; Zhang et al., 2013;
Schneider et al., 2012).

Pour notre nmethode, nous avons implemene et compae deux nmethodes d'ex-
traction dierentes pour cetecter les changements signi catifs d'intensie : (1) une
nmethode pour detecter les features invariantes par rotation et (2) une nethode
de cetection de features invariantes par rotation et par changement dechelle. La
premere nethode est simple et rapide mais peut ne pas étre assez robuste.

3.1.1. La nethode invariante par rotation

Le cetecteur historique propose par Harris and Stephens (1988) est un cetecteur
de coins, base sur les valeurs propres de l'imagea l'ordre 2. Il recherche dans un
voisinage une variation de l'image dans deux directions.

L'algorithme de cetecteur que nous utilisons est quasiment identiquea celui de
Harris. Alors que le cetecteur de Harris corner utilise la matrice de second moment,
notre nethode choisit ses points d'inerét sur la matrice hessiennne en chaque point
comme dans Mikolajczyk and Schmid (2004).

La matrice hessienne est & nie par :

Lxx(P) Lxy(P)
Ly (P) Lyy(p)

al Ly (p) est la cerivee seconde partielle dans la directionx et Lyy(p) est la
cerivee seconde partielle dans la direction x et y. Les cerivees sont calcukes sur
l'image lisee par un noyau Gaussien L(x) = G( ) 1(x)

H(p) =

Les valeurs propres de la matrice Hessienne repesentent les courbures principales
locales et la cetection de points d'inerét repose sur l'analyse de ces valeurs. Deux
valeurs propreselewees parmi I'ensemble des valeurs propres de l'image est un point
d'inerét, une valeur propreelewee est un contour et une egion uniforme est repe-
senee par des valeurs propres faibles (voir Fig.3.3). La mesure de Harris est ¢k nie
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par
R = Det(H) k trace(H)?

avec k compris entre 0.04 et 0.06. La constant&k permet de eduire les e ets de
forts contours.
La mesure peut skcrire :

R= 12 k(1+ 2)?

al 1 et ,sontles valeurs propres deH .

@ (b)
Figure 3.3.{ (a) Mesure de Harris aux contours, coin et egion homogene. i et »
sont les valeurs propres de la matrice Hessienne. (b) Correspondances
entre les valeurs propres et les caraceristiques de forme de leature.

La suite de I'algorithme consistea @ nir un certain seuil de la mesure de Harris
eta garder uniguement les maxima locaux (voir Fig. 3.4).
Le cetecteur de Harris est invariant aux transformations suivantes :

translations,

rotations,

changements a nes, et
changements photonetriques a nes.

La nmethode de Harris Corner n'est cependant pas invariante aux changements
déechelle.

3.1.2. Methodesa invariance déchelle

Les nmethodesa invariance déechelle o rent une certaine robustessea de faibles
ceformations a nes en prenant en compte les changements dechelle identiques dans
toutes les directions. Le principe est de rechercher des extrema locaux d'une fonction
dans un espacea 3 dimensions (x,yechelle). Witkin and Filtering (1984) proposent
une approche par analyse "scale-space". On applique aux images un lissage gaussien
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Figure 3.4.{ Etape de l'extraction des features par le detecteur de Harris. (a)
Image 2D de prostate (b) Valeurs de la mesure de Harris. Lechelle
de couleur corresponda la valeur de R de la plus faible (bleu)a la
pluselewee (rouge). (c) Seuillage des mesures de Harris. (d) Slection
des maxima locaux. (e)Features 2D de l'image.

avec un fort paranetre an de trouver les formes globales. D'autre part, lechelle
est consiceee comme un paramnetre continu. L'objectif est de detecter les transitions
globalesa grandeechelle et de remonter le 'scale-space"” pour les localiser nement.

Ajout a l'analyse "scale-space", Lindeberg (1998) a propos de construire au-
tomatiquement un espace echelle en lissant I'image avec des noyaux gaussiens de
dierentes tailles. Plusieurs fonctions ontek proposes : par exemple, le cetecteur
Harris-Laplacien (qui associe au cetecteur de Harris un operateur Laplacien multi-
echelle) ou le cetecteur SIFT (pour Scale Invariant Feature Transform) (Lowe,
2004), pour lequel l'ogerateur DoG (pour Di erence of Gaussians) est utilia la
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Figure 3.5.{ Pyramide multiechelle appligiee a une image echographique avec
une serie de trois DoG et 3 octaves.

fois dans le domaine spatial et la dimension echelle. Il existe de nombreuses va-
riantes telles que PCA-SIFT, GLOH ou SURF (Mikolajczyk and Schmid, 2004).
Abdouni et al. (2015) utilise notamment la methode SURF pour ealiser un recalage
2D d'imagesechographiques prostatiques pour du suivi en radiotrerapie.

Nous nous ineressonsa la cetection SIFT, qui a cepek utilie dans le cadre de
recalage (Schneider et al., 2012; Zhang et al., 2013) avec des imagesechographiques
3D (Ni et al., 2008).

Le cetecteur SIFT, que l'on peut traduire 'transformation de caraceristiques
visuelles invariante a lechelle”, & nit les points-ces par leurs coordonrees dans
l'image d'une part et par leur facteur dechelle carackristique d'autre part.

L'espace desechelles a trois dimensions : les coordonrees caresienneset y et
le facteur dechelle . Le gradient de facteur dechelle , noke L, est le esultat de
la convolution d'une image | par un ltre gaussien G de paranetre

L(x;y; )= G(xy; ) H(xy)

Un premier espace est construit aved. (x;y; k' ), i 2 1:::ng dimages lis-
ges. On calcule par la suite une rie de dierences de Gaussienne®( erence of
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Gaussian DoG), voir Fig.3.5 :
Dog(x;y; )=(G(y; k™" ) Gxy;k' ) 1(xy)

Les points saillants sont extraits en utilisant les extréma locaux pesents dans la
rie de DoGa dierentesechelles.

(@) (b)

© (d)

Figure 3.6.{ Extraction de features par les deux nethodes Harris et
multiechelle : (a) features 2d extraites par la nmethode de Harris
(900 features) (b) features 2d extraites par la nethodea invariance
dechelle (786 features) (c) features 3d extraites par la nethode de
Harris (182 features sont pesentes dans la coupe sur les 40 000 du vo-
lume) (d) features 3d extraites par la methodea invariance dechelle
(374 features sont pesentes dans la coupe sur les 80 000 du volume).

Une fois lesfeatures extraites de l'image, celles-ci sont caracerigesa partir de
composantes locales en plus de leurs coordonrees. La Fig.3.6 montre un exemple de
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features extraites sur des images 2D et 3D par les deux nethodes.

3.2. Description des features

La cetection et la mise en correspondance déeatures sont leesa la manere dont
les features sont decrites.

La description d'une feature doit contenir une information su samment riche
pour permettre une mise en correspondance de bonne qualie.

De plus, les descripteurs doivent s'exprimer de manere colerente en 2D et en 3D.

Une description est une fonction qui associe une valeura unéeature et qui est
calcukea partir des valeurs de pixels/voxels dans le voisinage de cettéeature.

La description est base sur l'intensie de I'image, ainsi au moment de I'extraction,
sont calcués pour chaquefeature :

I'histogramme dans le voisinage de ldeature et
I'intensie moyenne dans le voisinage de lafeature.

Pour obtenir des algorithmes de recalage rapides, ces valeurs doivent pouvoir étre
calcukes rapidement et ne pas occuper beaucoup d'espace en nmemoire.

3.3. Mise en correspondance des points d'inerét

La mise en correspondance defeatures consistea obtenir la meilleure transfor-
mation entre I'ensemble defeatures 2D et I'ensemble defeatures 3D. L'ensemble
desfeatures 2D, noe F,p, est calcuk dans l'image 2D obtenu en cours d'examen.
L'ensemble desfeatures 3D, noe Fj3p, est calcuk dans le volume 3D de ekrence
acquis au cebut de I'examen.

Nous calculons cette transformation en proposant une variante de l'algorithme
Iterative Closest Points (ICP). L'algorithme ICP (Rusinkiewicz and Levoy, 2001)
est un algorithme qui minimise de manere ierative la distance entre deux nuages
de points. Une connaissance approximative de la transformation est recessaire pour
initialiser la recherche ierative.

Nous avons c ni une distance de similarie entre une feature 2D et une feature
3D. Cette distance d(f,p;f3p) est cecrite en cktail dans la suite et est base sur
une combinaison des descriptions defeatures

La suite de cette section pesente les dierentesetapes de notre algorithme ICP.
Cesetapes sont :

le calcul de la transformation initiale appligieea I'ensemble des features 2D
(section 3.3.1)

la ®lection desfeatures par des crieres du plus proche voisin (section 3.3.2)

l'appariement des features par distance de similarie d(fop;fsp) (section
3.3.3)
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la ponceration des paires de points appares (section 3.3.4)
le rejet des plus mauvaises correspondances (section 3.3.5)
le calcul de la transformation optimale (section 3.3.6)

l'arrét des ierations si la transformation esiduelle est stable (section 3.3.6).

Le pseudo-code de notre algorithme ICP modie est pesenea la Fig. Algorithm
1. Les dierents termes de l'algorithme 1 sont expliqiees dans les sections 3.3.1a
3.3.6.

Algorithm 1 Calculate T

Require:  Rinit ; tinit

k

0

Init kRresk and ktresk
Rk Rinit

tk

tinit

while not (kResk < 10 2) and ktesk < 0:05) or (k < kmax ) do

8f2p 2 Fop, apply (R;t)
8f2D 2 Fop, keepng if 9f3D 2 F3D and kf2D f3Dk< d«
8 selectedf o,p 2 Fop, select then, closestfzp 2 F3p
Match fop and f3p with mln( d(f nifap ))
if fsp 2 prostate then

W,  constant
else

wp 1
end if
Reject the worst p; % matching based ond(f,p;f3p)
Update Rg+1 and tg+1 using ARUN method on nal set of (fop;fap)
Rres Rk+11 Ry
tres tk+1 tk
k k+1

end while

3.3.1. Calcul de la transformation initiale

Dans un premier temps, l'algorithme est initialis avec une approximation gros-
sere de la transformation Tini pour plonger I'ensemble dedeatures 2D dans l'espace
3D. Tiniy est calcuk en fonction du recalage peedent ou par exemple avec un lo-
calisateur dans le cadre du suivi. Chagudeature 2D a alors une position dans le
ekrentiel 3D (voir Fig. 3.7).
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Figure 3.7.{ Calcul de la transformation initiale et plongeant les features 2D dans
l'espace 3D.

3.3.2. Rlection des features par des crieres du plus proche voisin

Les features 2D candidates, que I'on nommerainliers, sont ®lectionrees selon
I'existence des plus proches voisins parmi legatures 3D. Pour une lection e cace,
on utilise un kd-tree codant la distance auxfeatures 3D.

Dans un premier temps, sontelimirees lesfeatures 2D qui n'ont pas de features
3D dans un voisinage de rayond-. Ces features 2D ne seront pas apparees par
la suite. Cette etape est essentielle dans les cas a I'ensemble ddésatures 2D ne
chevauche pas ou peu I'ensemble ddsatures 3D (voir Fig. 3.8(a)). Elle permet de
prioriser les bons candidats et de eduire le coot de calcul.

Puis, pour chaquefeature 2D peselectionree, lesn,, plus prochesfeatures 3D en
termes de distance geonretrique sont lectionrees pour letape d'appariement (voir
Fig.3.8(b)).

3.3.3. Appariement des features par des crieres d'intensie

Cetteetape de l'algorithme consistea associer chaqudeature 2D peslectionree
a une feature 3D parmi les n, flectionrees en se basant sur des crieres d'intensies
de limage au voisinage de ceseatures Une des dicules et originalie de ces
travaux est de trouver une mesure permettant d'associer correctement lefeatures
alors gu'elles sont extraites d'images de dimensions dierentes.

Chaquefeature est descrite au moyen de son intensidl, son mtenlgle moyennel,
son histogramme d'intensie H et son histogramme moyenH = H(J) pour
un voisinage autour de la feature.

La distance de similarie  entre unefeature 2D et unefeature 3D que nous avons
e nie combine trois termes bases sur une information locale d'intensie, donree par
les descripteurs :

d(fop;fap) = 1d1+ o2d2+  3ds; (3.1)

P
al: i3=1 i =1. d(fop;f3p) est compris entre 0 et 1; et vaut 1 quand les features
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@

(b)

Figure 3.8.{ Slection des features 2D. (a) Haut : panorama. Bas : image 2D
lors d'une biopsie laterale. La slection desfeatures permet deliminer
celles de la zone rouge, qui n'ont pas de correspondance dans le
panorama. (b) Lesfeatures 2D loin de I'ensemble dedeatures 3D ne
seront pas apparees poureviter les fausses correspondances. Seules
les features 2D en rouge sont utiliees.

sont similaires.

Cette distance permet d'apparier unefeature 2D f,p 2 F,p avec unefeature 3D
fap 2 F3p qui minimise la distance de similarie d(fop;f3p).

d; compare l'intensie moyenne dans le voisinage :

_klp T2k
B T
avec T la valeur maximale pour un voxel/pixel (T = 255 pour des images de type
‘unsigned char").

do utilise la distance de Bhattacharyya qui quanti e la similarie entre deux his-
togrammes normalies :

S
1 Xp_—
= 1 —p—— Ha()H2(1) (3.3)
N HiH> |

ds (3.2)
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avecN le nombre d'intervalles de I'histogramme.
Enn, ds estla somme des dierences au care Sum of Squared Di erence SSD)
entre les intensies du voisinage def ;5 et de f3p (voir Fig.3.9) :

11X

d3 = ﬁj—jjz (11G)  12())? (3.4)

Figure 3.9.{ Distance ds. d3 calcule la somme des dierences au care entre le
voisinage def ;p et l'intersection entre le voisinage def 3p et le plan
de l'image 2D calcuke gracea la transformation courante.

3.3.4. Ponceration des paires de points appares

La ponceration des paires a pour objectif de renforcer certaines correspondances
pour donner plus d'importance auxfeatures sitiees dans la prostate a n d'amoindrir
I'e et d'un recalage rigide globala I'image. Les correspondances dont lafeature 3D
esta l'inerieur de la boite englobant le maillage esultant de la segmentation de
l'organe dans le panorama en cebut de proedure sont ponceees par le poidsw,.

3.3.5. Rejet des plus mauvaises correspondances

Cetteetape rejette les pr % paires ayant les plus grandesi(fop ; fap ) poureliminer
les potentielles erreurs de correspondance.

3.3.6. Calcul de la transformation optimale

Letape nale de l'algorithme calcule la transformation T qui minimise la dis-
tance geonetrique entre les correspondances. Pour cela, nous utilisons l'algorithme
d'ARUN (Arun et al., 1987) qui est une minimisation aux moindres cares et se
base sur une decomposition en valeurs singuleres.
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On cherche a calculer le transformation T = (R;t) au R est une matrice de
rotation pure et t une translation 3D pure. Soit T = ( R¢;tc) la transformationa
l'ieration courante.

Dans un premier temps, les centredes desN features apparees des ensembles
Te(Fop) et F3p sont calcues :

X PR
Te(f2p): Cryp = N f3p
i=1 i=1

CFzD =

On soustrait les centredes Cg,, et Cr,, obtenus aux positions dedeatures ap-
parees des ensembleJ.(F,p) et Fzp. On obtient les vecteursgpp et gzp de taille
N :

Ckp = T(fZD) CFZD

et
ko = fap  Cryp

Ce qui permet d'obtenir :
H=dp Pw G

a1 Py est une matrice diagonale avec le poids/p. La P™ valeur de la diagonale de
Pw corresponda la valeur du poidswy de la ™ paire desfeatures apparees.
La cecomposition en valeurs singuleres est appliqieea la matrice H.

[U;W;V]= SVD(H)

U et V sont des matrices unitaires formant une base orthonorneeW est une matrice
diagonale avec coe cients eels et positifs qui contient les valeurs singuleres de la
matrice H.

On obtient la matrice de rotation esiduelle : Res =V UT.
La translation esiduelle est calcuke de la manere suivante : tyeg = O(ID Rres

Tc(qZD)T-
Ainsi, la transformation recherctee est :R = Ries Rc €tt = Ryes tc+ fres.

Criere d'arrét

La convergence de l'algorithme est atteint quand la transformation obtenueT
est stable. SoientRres = R, 11 Ry et ties = tk  tk 1 les rotation et translation
esiduelles entre les ierations k 1 et k. On ¢k nit donc le criere de convergence
commeetant kRyesk < 10 3 and ktesk < 0:05mm.

Le nombre maximum d'ierations est ea kmnax €n cas de non-convergence.
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3.4. Cott de l'algorithme

Lesetapes d'extraction et de description desfeatures dans le volume de etrence
sont e ectiees une fois au cebut de la proedure de biopsie avec un codt deD(N)
(N : nombre de voxels du volume).

Lesetapes d'extraction et de description desfeatures de l'image 'live" 2D sont
eali®esa chaque recalage 2D-3D avec un coat deO(n) (n : nombre de pixels de
l'image).

Letape de mise en correspondance est ierative. La recherche des plus proches
voisins est ealise avec unkd-tree donc en un cott enlog(n).

Une ieration de I'lCP a un coot de nlog(n).

4. Syntlese

Dans ce chapitre, une nouvelle nethode de recalage 2D-3D ceveloppee pour la
navigation de la biopsie de prostate aet pesenee.

Cette nethode hybride aet corcue pour étre initialie avec une transformation
approximative. Nous avons impkemene deux nethodes d'extraction des points ca-
raceristiques a n devaluer l'inerét de l'invariance dechelle pour la robustesse de
la nethode.

Concernant letape de la mise en correspondance des points caraceristiques des
images, une distance de similarie base sur l'intensie des images et une distance
Euclidienne sont utilies conjointement. En n, la transformation optimale est cal-
cukea partir de la methode d'ARUN.

Le coot de l'algorithme depend principalement du nombre de points carace-
ristiques extraits dans l'image 2D. Le temps de calcul des dierentes etapes est
facilement optimisable et celui-ci depend principalement du nombre d'ierations re-
cessairea la convergence de l'algorithme ICP. D'autre part, la nethode contient de
nombreux paranetres ad hoc.

Le chapitre suivant pesente lesetudes de validation de la nethode de recalage,
ainsi qu'une analyse de sensibilie de la nethode aux dierents paranetres.
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Point-cés

Notre nmethode de recalage 2D-3D rigide met en correspondance une image
2Dechographique et un volumeechographique de ekrence acquis en cebut
de proedure.

La nethode de recalage 2D-3D pesente est hybride : elle consiste en la mise
en correspondance déeaturesa partir d'une distance base sur les intensies
de pixels/voxels et sur une proximie euclidienne.

La nethode contient de nombreux paranetres ad hoc, dont le choix recessite
d'étreevalie.
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Ce chapitre pesente dans un premier temps notre cemarche exgerimentale, puis
une etude peliminaire de faisabilie et une etude de validation de la nethode de
recalage 2D-3D pesente au chapitre 3, les exgerimentations mises en place et les
esultats obtenus.

La nmethode aet implemente en C++ et utilise le logiciel open-source CamiTK
(Fouard et al., 2012)! et les bibliotreques VTK, ITK et OpenCV.

Letude peliminaire pesente dans la section 2 aet ealise sur un processeur
Intel(R) Core (TM) i7-3740QM CPU @ 2.70GHz.

Letude de validation pesente dans la section 3 a elleet ealisee sur un proces-
seur Intel(R) Core (TM) i7-6700 CPU @ 3.40GHz.

1. Bemarche exgerimentale

Dans ce travail, notre cemarche experimentale globale est incementale et se
ceroule en troisetapes (Fig. 4.1) :

letape (1), pesenee dans la section 2, consiste a recaler une image echo-
graphique 2D extraite d'un volume sur ce méme volume, excluant donc la
pesence de deformations dans l'image. Elle constitue une premereetude de
faisabilie.

Letape (2) consistea recaler une image echographique 2D extraite d'un vo-
lume acquis pendant une biopsiea un volume de etrence. Letude de valida-
tion, pesenke dans la section 3, a permis d'une part uneetude de sensibilie
des paranetres de la methode et d'autre part levaluation de la pecision.

Letape (3), pesente dans le chapitre 5, consisteaevaluer le suivi et donc le
recalage en continu d'images 2Da un volume de egrence.

2. Etude de faisabilie

La nethode aetevaliee sur des donrees de 5 patients. L'objectif premier de
cette etude etait de mettre en evidence la faisabilie de la nethode de recalage
hybride 2D-3D. Cetteetude a donre lieua une publication (Selmi et al., 2016).

2.1. Donrees

Les donrees de 5 patients ontet colleceesa partir du syseme de navigation
Urostation” de KoeliS et ontee acquises durant une proedure de routine de
biopsie de prostate. Les volumes utiliees pour levaluation sont des volumes acquis
en cebut de proedure (panorama). La dimension d'un volume est de 300 x 159 x
222 voxels et chaque voxel a une taille de 0.42mm x 0.42mm x 0.42mm.

1. http ://camitk.imag.fr
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Figure 4.1.{ Sctema de la cemarche exgerimentale entreprise en troisetapes.

2.2. Recalage avec rotation et translation simuées

Pour mener cette evaluation, une coupe 2D etait extrait un volume 3D pour si-
muler une image "live" 2D. Cette coupe etait ensuite recake sur ce méme volume
avec une transformation connue. Pour simuler les mouvements de la sonde echo-
graphique, nous avons perturke la position et l'orientation de l'image 2D en lui
appliquant des rotations et translations simukes. Ces transformationsetaient com-
prises entre 15 et 15 en rotation (avec un pas de 1) et entre  10mm et 10mm
en translation (avec un pas de @®mm) sur chaque axe. Les rotations et translations
ontee testes spaement.

Le recalage aet e ecte entre lI'image 2D transformee avec une transformation
initiale arti cielle et le volume 3D. Nous avons calcuk l'erreur esiduelle nalea la
sortie de l'algorithme.

Pour chaque volume, 4 images avec des transformations dierentes ontee ex-
traites puis recakes apes avoir subies des transformations arti cielles. Ainsi, pour
chaque volume patient, un total de 864 recalages ontet e ecties. Soit au total
4320 recalages pour I'ensemble de cetteevaluation.

L'erreur esiduelle ";.s aet mesuee entre les positions exactes dedeatures ex-
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traites de l'image 2D et leurs positions apes recalage :

Neo _ .
"res = KT (f éD ) Toutput (f I2D )k
i=0

@ Nyp est le nombre de features 2D extraites de l'imagef b, la position de la
feature i dans l'image 2D extraite, T la transformation arti cielle connue utiliee
pour perturber la position et l'orientation de l'image dans le volume et Toyput la
transformation calcuke apes le recalage.

Pour cetteetude, le paranetrage aee choisi de manere empirique.

2.3. Resultats

Les esultats des recalages sont pesents dans les Tables 4.1 et 4.2. Les rotations
autour des axes X, y et z correspondent respectivementa une rotation hors-plan
autour de l'axe horizontal, une rotation hors-plan autour de l'axe vertical et une
rotation dans le plan (voir Fig. 4.2).

Figure 4.2. { Repere spatial de l'image et repere spatial patient.

La Fig. 4.3 montre la variation de l'erreur esiduelle en fonction de la rotation
ou translation simuee. On note que pour la rotation, les esultats sont acceptables
jusqua une perturbation en rotation d'environ 10 . Pour la translation, la nmethode
o re des esultats acceptables jusqua environ 7mm de perturbation en translation.
Les esultats montrent peu de dierences entre les axes, bien que la nethode semble
moins robustea une rotation hors-plan autour de I'axe horizontal.

Un recalage est eali® en moyenne en moins de 2 secondes.
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@

(b)

Figure 4.3. { Resultats de l'erreur en rotation et translation en fonc-
tion de la perturbation initiale. (a) Erreur moyenne quadra-
tigue (mm) en fonction de la perturbation de rotation ( ) (b) Erreur

moyenne quadratique (mm) en fonction de la perturbation de trans-
lation (mm).
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Table 4.1. { Resultats de recalage apes perturbation de la rotation dans les trois

axes.

RMS(mm) | Rotation autour de x | Rotation autour de y | Rotation autour de z
Moyenne 3.53 1.97 2.71
Ecart-type 3.86 1.99 2.63
<5mm 74% 88% 80%

Table 4.2. { Resultats de recalage apes perturbation de la translation dans les

trois axes.
RMS(mm) | Translation sur x | Translation sury | Translation sur z
Moyenne 2.23 1.73 2.74
Ecart-type 2.21 1.62 2.75
<5mm 84% 91% 78%
2.4. Syntlese

L'objectif de cette premereetude de faisabilieetait devaluer notre methode de
recalage rigide 2D-3D sur quelques donrees de patients. Les premiers esultats sont
encourageants aussi bien en ce qui concerne la pecision, puisque 75% des erreurs
esiduelles sont inerieuresa 5mm, en ce qui concerne le temps de calcul, I'algorithme
pourrait &tre optimige pour descendre en dessous du seuil de la seconde.

La premere limite de notreevaluation est que l'image recake est extraite direc-
tement du volume. Il n'y a donc pas de deformations dans l'image. Or, les deforma-
tions de I'organe et les bouges du patient sont une cause principale d'erreur dans le
recalage. Il n'y a pas non plus de variations de niveaux de gris entre le volume de e-
erence et I'image 2Da l'interpolation pes. Uneevaluation plus compkte recessite
d'étre ealize avec des images 2D extraites d'un méme volume puis recake sur un
volume dierent d'un méme patient pour valider la robustesse de notre nethode.

Une seconde limite de cetteetude porte sur le calcul de I'erreur esiduelle. Celle-ci
est calcukea partir des features extraites et n'est donc pas incependante de notre
nmethode. Le calcul de I'erreur de recalage serait plus complet s'iletait faitegalement
a partir d'information de l'image (par exemple, en segmentant des microcalci ca-
tions ou des contours).

A partir des esultats de cette etude peliminaire, nous avons arnelioe l'algo-
rithme initial en :

impementant un cetecteur de features multiechelle pour aneliorer la robus-
tesse (voir Chapitre 3, section 3.1.2, p. 79),

ajoutant desetapesa l'algorithme ICP (voir Chapitre 3, sections 3.3.4, 3.3.5,
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p. 87),
estimant la sensibilie des paranetres et leurs impacts, et

validant la methode sur de plus larges donrees de patients.

3. Etude de validation

Cetteetude de validation aekt ealisee avec notre nethode et a trois objectifs :

utiliser une base de donrees d'images test la plus proche possible des donrees
cliniques eelles,

mesurer la pecision du recalagea partir de regeres anatomiques identies sur
l'image,
etudier la sensibilie des paranetres.

3.1. Donrees

Pour etablir notre base de donrees cliniques, nous avons ecugee des volumes
acquis durant des pro®dures courantes de biopsies. Aucun choix ou tri n‘aee
e ectle a priori. La base de donrees de validation contient 20 sries de donrees
de patients pour un total de 160 volumes de biopsies, acquis par deux versions
commerciales de syseme de guidage de biopsie de prostate : (1) Urostationet
(2) Trinity " , Koelis" . Les volumes provenant du syseme Urostatiorh sont de di-
mension 300x160x224 avec des voxels de taille 0.324mm. Les volumes provenant du
syseme Trinity " sont de dimension 304x256x256 avec des voxels de taille 0.384mm.
Ces volumes ontet acquis durant des proedures de routine par 6 operateurs
dierents dans deux hopitaux (APHP Pite Salpetrere et CHU Grenoble Alpes).
Chaque srie de donrees issues de patients est compose d'un volume de ektrence
acquis au cebut de la proedure, d'un maillage de la prostate, et de 2a 17 volumes
acquisa chaque pekvement de tissu (appeks volumes de biopsies dans la suite).
Les images 2D sont simukes en extrayant I'image centrale d'un volume de biopsie
(voir Fig. 4.4).

Transformation de eérence

Pour chaque volume de biopsie, nous avons identie de 4a 6 regeres anatomiques
qgue lI'on nommera duciels (micro-calci cations visibles), voir Fig. 4.5. Les duciels
egalement visibles sur les volumes de etrence permettent de ceer des paires de

duciels. Ces duciels sont localises dans la prostate. Les volumes ne contenant
pas assez de micro-calci cations visibles ou identi ables ontet sortis de la base
de donrees de validation. Ces paires de duciels ontek utilies pour calculer la
transformation de etrence Tgs (Gold Standard Transformation) par une nethode
d'appariement base sur l'algorithme de recalage ARUN.
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Figure 4.4. { Extraction de l'image centrale d'un volumeechographique.

Contrairementa d'autres nethodes de recalage 2D-3D, la transformation de e-
Erence aet calcukea l'aide de duciels repees dans des volumes 3D, et non dans
la coupe 2D recake. On obtient ainsi une evaluation du recalage de etrence de
bonne qualie.

Pour estimer I'erreur manuelle de segmentation, nous avons et 5 fois la ®-
lection des duciels sur 5 volumes de patients dierents. Chaque slection aee
faitea un jour d'intervalle de la pe@dente et nous avons obtenu une epetabilie
de 0.38mm gcart-type). La Fiducial Registration Error (FRE) entre le volume de
ekrence et les volumes de biopsie est ¢ nie par :

W

UprPy . .

{rj i:fl kfrer  Tos(f tIJiospy) k2
Ny

FRE (mm) =

a fl, et féiospy sont respectivement la position dui™ duciel dans le volume de
etrence et volume de biopsies,N; est le nombre de duciels. La moyenne ecart-

type [min;max] de la FRE pour les 160 volumes est 0.74 0.34 mm [0.15;1.70].

3.2. Recalage avec rotation et translation simuées

Pour chaque volume de biopsie, nous avons gereea partir de la transformation
de etrence Tgs des rotations et translations arti cielles pour simuler de potentiels
mouvements de la sonde et de la prostate (voir Fig.4.6). Les intervalles de pertur-
bation ontet choisisa partir d'une etude peliminaire de sensibilie de capteur
inertiel pour reproduire une position bruiee de la sonde telle qu'elle pourrait &tre
donree par un tel capteur.

Les axes utilies sont :

'axe x corresponda une rotation dans le plan (c'esta-dire un mouvement
dans l'image du nedian vers le lakral et vice-versa),

I'axe y corresponda une rotation hors-plan autour de I'axe de la sonde (c'esta-
dire un mouvement dans I'image d'un position axialea sagittale et vice-versa),
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Figure 4.5.{ Exemples de micro-calcications identiees sur les images
prostatiques.

I'axe z corresponda une rotation hors-plan autour de I'axe horizontal perpen-
diculairea la sonde (c'esta-dire un mouvement dans l'image pour se ceplacer
de l'apexa la base et vice-versa).

Figure 4.6. { Exemple de rotation arti cielle de l'image selon I'axe y de la sonde.

Nous avons e ectle deux expgerimentations :

(1) l'experimentation 1 consiste a faire varier un seul Dege De Libere (DDL)
de la transformation rigidea la fois : l'intervalle de la perturbation en rotation est
[ 15;15 ] avec un pas de 1 et celui en translation est [-15mm, 15mm] avec un pas
de 1Imm. Il y a donc 186 perturbations initiales dierentes.

L'experimentation 1 est ealiee dans un premier temps pour levaluation des
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Table 4.3. { Exemple de con gurations de paranetres. conf. : con guration.
M-E : multiechelle.
conf.1l conf.5 conf.12 conf.17

nethode d'extraction | Harris Harris M-E M-E
nombre features 3D | n3p=40000 | n3p=40000 | 3p = 0.35 3p = 0.35
nombre features 2D | nop =900 Nop =900 o = 0.6 op = 0.6
distance de lection | d-=2 d-=2 =2 =2
nombre voisins Np=5 nh=5 Np=5 Nh=5
taux de rejet pr=0% pr=0% pr=0% pr=10%
poids prostate wp=1 Wp=4 wp=10 Wp=4

i (3;%:0) (553 (3,30 (3:3:0)

parametres du recalage, puis une fois les paranetres optimaux ce nis, pour le calcul
de pecision.
(2) L'experimentation 2 consistea lectionner akatoirement 25 pertubations avec
des DDL compris entre [ 15 ;15 ] en rotation et [-7.5mm, 7.5mm] en translation.
Les experimentations 1 et 2 sont appligiees pour chacun des 160 volumes de
biopsie. La TRE est calcukea partir des ducielsa chaque recalage :

i P KEl . Touput (F Loy )2
TRE (mm) = P i=1 ™ ref NOUtIOUt( biospy)
f

a fl, et fti)iospy sont respectivement la position dui™ duciel dans le volume
de etrence et le volume de biopsies, Touput €st la transformation obtenue par

l'algorithme, N est le nombre de duciels appares.

3.3. Evaluation de la sensibilie des paranetres du recalage

Notre methode de recalage ayant de nombreux paramnetres, nous avons e ectle
uneetude de sensibilie de ces paranetres pourevaluer leur in uence sur les esultats
en termes de pecision et de temps de calcul.

Parmi toutes les combinaisons de parametres possibles, nous avons slectionre
20 con gurations possibles en nous basant sur les esultats de la preméere etude
(pesente dans la section 2). Le tableau 4.3 pesente quelques une de ces con gu-
rations.

L'experimentation 1 a ee execukee pour les 20 con gurations pour un sous-
ensemble de 113 volumes (14 patients), repesentant 420 360 recalages. Les 160
volumes n'ont pas tousetevalles par manque de temps.

Nous nous focalisons sur levaluation de I'in uence des paranetres suivants :

la nmethode d'extraction des features avec la nethode de Harris compaeea la
nethodea invariance dechelle.
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Table 4.4. { De nition des paranetres pour le nombre de features en fonction de
la nethode d'extraction.
con guration normale con gurationelewee
features 2D | features 3D features 2D | features 3D
Methode de Harris | ngop= 900 Nesp=40 000 | Nneop=900 | ng3p= 60 000
(=1
Multiechelle =0.6 =0.45 =0.5 =0.35

Le nombre defeatures extraites (voir Table 4.4). Pour la nmethode de Harris,
nous avons ¢ ni la variable de lissage du Itre gaussien =1 et le seuil de
featuresa extraire ( ng2p, Ng3p ). Pour la nethode multiechelle, le parametre

du ltre gaussien in uence directement le nombre defeatures extraites. Le
nombre d'images lisees eshg=4 et le nombre d'octaves estN gctave=3.

La distance de =lection desinliers. Trois valeurs sont tesees :d- = 1:5mm,
d- = 2mm ou pas delimination des outliers.

Nousetudions aussi l'e et :

du nombre de plus prochedeatures slectionrees dans I'lCP n, =5 ou n, =
10,

du taux de rejet des plus mauvaises pairep; = 0%, p; = 10% ou p; = 20%,

du poids des paires dans la prostatev, = 1:0, wp = 4:0 ouw, = 10:0. Les
valeurs ontet choisies de manere empirique.

Du poids des variables de la distance de similarie (; = %) ou( 1= %; 2=

%; 3 = 0). lIs ontet slectionres apes uneetude empirique de con gurations
possibles. Cetteetude empiriqgue nous a permis de conclure que les distances
di sur les moyennes d'intensie etd, sur les histogrammes sont recessaires.
Nous cherchons pour cetteetude connatre l'impact de la distanceds.

Le voisinage aet »a 10 et le nombre d'ierations maximum Kmax aee »e
a 150, en se basant sur letude peliminaire pesente dans la section 2.

Un test statistique par analyse de la variance multifactoriel (ANOVA) est
utilise pour mesurer les facteurs de variabilie dans le but devaluer leur impact sur
la TRE et sur le nombre d'ieration de I'ICP.

Pour e ectuer I'analyse de variance, nous avons \erie la distribution de notre
echantillon (voir Fig.4.7). Celle-ci ne suit pas une loi Normale mais une loi continue
de Fisher-Snedecor, loi de probabilie de variables positives.

L'ANOVA se ealise sur des donrees qui suivent une loi Normale, cependant en
pratique, 'ANOVA est assez robuste, en particulier pour les grands echantillons,
pour fonctionner sur des donrees ne suivant pas une loi Normale. Nous avons appli-
ge une ANOVA avec un moctle lireaire gererali®e, ce qui permet d'analyser des
donrees qui repesentent dierents types de distribution statistique.



102 Chapitre 4. Validation et Resultats

Figure 4.7. { Histogramme des donrees de TRE pour les 420 360 recalages
e ecties, repesentant une loi Fisher-Snedecor.

Les tests ontek ealies sur le logiciel R.

Les facteurs consickes comme ayant un impact signi catif sur la pecision sont
ceux qui ont une p-value< 0.05. Les esultats pesenes dans la Fig. 4.8 montrent
ainsi que tous les paranetres ont un impact sur la pecision.

Les esultats pesenes dans la Fig. 4.8 se lisent de la manere suivante :(Inter-
cept) correspond a l'ensemble des paranetres par defaut, c'esta-dire la nethode
d'extraction de Harris (type0), un nombre de features normal (nb0), un nhombre de
plus prochesfeatures slectionrees n,, =5 ( neigh5), une distance de slection desn-
liers d- = 1.5 (inliers1), un poids des paires dans la prostatev, = 1 (wp1), un taux
de rejetp, = 0% (rej0), les poids des variables qui valent ; = % (desc0). Pour l'en-
semble des paranetres par cefaut, la TRE moyenne obtenue est de 4.400.03mm.

Sur la ligne suivante, on peut lire qu'avec la methode d'extraction multiechelle
(typel), la TRE obtenue vaut 4.32 0.01 (-0.80 par rapporta la TRE de Intercept)
et cette dierence est signi cative (p-value = 2.96 e 14).

En extractant plus de features 2D et 3D, la TRE moyenne est diminiee de 0.25
de manere signi cative.

Un nombre de plus prochedeatures slectionrees n, = 10 (neighl0) permet de
diminuer la TRE de mangere signi cative de 0.21mm.

La nethode sanselimination des outliers donne une TRE moyenne de 4.560.02
et les dierences de moyennes sont signi catives.

Un poids des paires dans la prostatev, = 4 (wp4) ore une TRE moyenne
augmentee signi cativement de 0.01 (p-value = 0.04) et un poidsw, = 10 (wp10)
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augmente cette méme TRE de 0.064 de mangere signi cative.
Un taux de rejet pr = 10% (rej10) ou pr = 20% (rej20) diminue signicativement
la TRE moyenne obtenue.

Figure 4.8. { Coe cients du moctle lireaire grerali® par lTANOVA . Les
facteurs sont : methode d'extraction, nombre de features extraites,
nombre de voisins consicees pour l'appariement, poids des paires
dans la prostate, la taux de rejet, le poids des variables de description
et la distance de lection desnliers.

Dans la suite, nous allons analyser chaque facteur un par un pourevaluer son
impact sur la pecision du recalage.

Comparaison statistique des deux nethodes d'extraction

Les esultats montrent que la nethode d'extraction multiechelle o re une meilleure
pecision (4.33mm vs. 4.41mm), de manere signi cative, voir Fig. 4.9. Bien que si-
gni cative, on observe cependant que la dierence de TRE est faible.

Comparaison statistique selon le nombre de features 2D extraites

Les esultats montrent que plus le nombre defeatures est grand, plus le recalage
est pecis (4.20mm avec la con gurationele\ee contre 4.38mm avec la con guration
normale) de manere signi cative. Cependant, bien que signi catif, lecart entre les
deux TRE est faible alors que le temps de calcul de l'algorithme est cependant de
la taille de I'ensemble desfeaturesa apparier.

Comparaison statistique de la distance de lection des inliers d-

Les moyennes obtenues sont de 4.35mm powk = 1:5mm, 4.37mm pourd- =
2mm et 4.52mm sanselimination. Elles sont toutes dierentes de manére signi ca-
tive.
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Figure 4.9.{ Comparaison statistique des deux nethodes d'extraction.

Comparaison statistique selon le nombre des plus proches voisins ®lectionres

Le nombre des plus proches voisins slectionres a un impact signi catif sur les
esultats. Les esultats avec un appariement avec 10 voisins sont meilleurs qu'avec 5
voisins (4.24mm vs. 4.38mm) Le colt calculatoire de I'appariement avec 10 voisins
(ni% pour une ieration) est bien sugerieura celui avec 5 voisins (n2,p).

Comparaison statistique selon le taux de rejet des plus mauvaises paires

Les esultats montrent qu'en rejetant les plus mauvaises paires (10% ou 20%), la
pecision s'aneliore de 0.10mm de manere signi cative.

Comparaison statistique selon le poids des paires dans la prostate

La TRE moyenne obtenue est de 4.44mm avew,, = 1:0, de 4.34mm aveav, = 4:0
et de 4.51mm avecw, = 10:0, voir Fig.4.10. Il n'existe pas de dierences signi -
catives entre les valeurs obtenues avec les poidg, = 1:0 et w, = 4:0. Le poids
wp = 10:0 donne des esultats signi cativement moins bons.

Comparaison statistique selon le poids des variables de la distance de similarie

Dans notre conception de notre exgerience, malheureusement, les deux groupes
avec les con gurations testes nétaient pas assez equilibees en termes de taille
dechantillon, ne permettant pas de conclure de dierences sur les moyennes.



3. Etude de validation 105

Figure 4.10. { Comparaison statistique selon le poids des paires dans la prostate
Wp.

In uence des paranetres sur le nombre d'ierations avant convergence

Le nombre d'ierations moyen global sur I'ensemble des donrees et des con gu-
rations est de 48 (Fig. 4.11). 2.8% des recalages ne convergent pas (c'esta-dire que
le nombre d'ieration maximum Kkmnax €st atteint dans 2.8% des recalages).

Les paranetres in uent peu sur le nombre d'ierations avant convergence. On
note que quand on nelimine pas lesoutliers, le nombre d'ierations moyen est plus
elewe de manere signi cative et vaut 52. De méme, qu'en ajoutant un poids aux
paires (W, > 1) dans la prostate, le nombre d'ierations moyen est pluselewe de
manere signi cative (+7 avec wp = 10:0 et +5 avec wp = 4:0).

Choix des paranetres

A partir des esultats peedents, les paramnetres retenus pour la suite sont :
la methode d'extraction des featuresa invariance de rotation.

Le nombre defeatures extraites avec la con guration normale (dans le Tableau
4.4). Le choix est fait en fonction des contraintes de temps de calcul.

La distance de slection desnliers d+- = 2mm.

Le nombre des plus prochedeatures slectionrees dans I'lCP n, = 5. Nous
faisons le choix d'un appariement avec 5 voisinsa cause des contraintes de
temps de calcul.
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Figure 4.11. { Histogramme des donrees 'nombre d'ierations de I''CP".

Pas de taux de rejet des plus mauvaises paireg. = 0%. Le rejet des plus
mauvaises paires demande de faire un tri dans l'appariement, ajoutant un
colt algorithmique de ngsplog(neop). Ainsi, sans impementation optimisee
etetant donree que la dierence de maoyennes est relativement faible, nous
faisons le choix de ne pas executer de rejet de paires.

Le poids des paires dans la prostatev, = 4:0. Nous priviegions le poids
Wp = 4:0 qui o re une moyenne et unecart-type inerieurs et n‘augmente pas
le colt de l'algorithme.

Le poids des variables de la distance de similarie (; = %).

3.4. Resultats des experimentations
Pecision du recalage

Les TRE moyennes avant et apes recalage ontet calcukes pour les experimen-
tations 1 et 2 et sont pesenees dans la Table 4.5. La Fig. 4.12 pesente un exemple
de recalage.

74.8% des TRE sont inErieuresa 5mm.

Le test de Wilcoxon eali, test non paranetrique, rejette I'hypottese que les
TRE moyennes avant et apes recalage appartiennenta une distribution avec ne-
dianeegale. L'anelioration de la TRE moyenne est statistiquement signi ca-
tive .

Ces esultats incluent tous les recalages e ecties, méme lesechecs de recalage. Les
principales sources dechecs sont : (1) le manque d'information dans le volume quand
la biopsie est e ectiee dans une extemit de l'organe (apex, base, latralie), dans
ce cas, le nombre ddeatures 2D extraites est insu sant pour un recalage correct;
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Table 4.5. { Resultats du recalage.

TRE avant recalage | TRE apes recalage | Nombre de recalages
Experimentation 1 5.63 4.12 mm 3.91 3.22 mm 29 760
Experimentation 2 7.48 2.25 mm 4.37 2.62 mm 4000

(2) une ceformation importante de 'organe ou (3) une qualie d'images moyenne,
limitant le nombre de features extraites.

Figure 4.12. { Exemple de recalage . (a) Image 2D acquise durant une biopsie (la
eche rouge indique l'aiguille de biopsie). (b) Image correspondante
extraite du volume de eg&rence apes recalage (TRE = 1.48mm;
avant recalage TRE = 9.31mm). (c) Image extraite du volume de
ekrence avec la transformation de etrence Tgs (FRE = 0.48mm).

Les esultats de I'exgerience 1 ontek analysees par dege de libere (voir Fig.4.13).
L'abscisse des graphes corresponda la perturbation en dege pour les rotations ou
en mm pour les translations. L'ordonree des graphes corresponda la TRE moyenne
en mm.

Les courbes rouges correspondent aux TRE moyennes avant le recalage selon la
perturbation introduite. Une perturbation de 15 en rotation corresponda une TRE
avant recalage d'environ 8 mm pour l'axe X et z et de 4 mm pour l'axe y.

Les courbes bleues correspondent aux TRE moyennes apes le recalage selon la
perturbation introduite. On observe que les esultats de TRE apes recalage en
translation et rotation sontequivalents.

De plus, on constate que la TRE obtenue apes recalage sans perturbation est
d'environ 2 mm. On pourrait s'attendre a un esultat proche de la TRE avant
recalage ; cette erreur s'explique par les mauvaises mises en correspondance entre
features 2D et 3D durant I'ICP.

Le seuil clinique pour la signi cativie des tumeursetant de 5 mm , hous
nous ineressons aux TRE apes recalage inkerieuresa 5 mm. En rotation, nous
obtenons une TRE inkrieurea 5 mm pour des perburbations allant jusqua 15
autour des axes x ety et jusqua 14 autour de I'axe z. En translation, nous obtenons
une TRE inkrieurea 5 mm pour des perburbations allant jusqua 7.5 mm sur l'axe
X et jusqua 10 mm sur les axes y et z.
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Application clinique

Nous pesentons dans cette section des esultats de TRE par volume de donrees
de patient. Ces esultats de deux patients sont repesentatifs de I'ensemble des
exgerimentations ealisses sur tous les patients. Les esultats sont pesenes sous
forme de botea moustaches, voir Fig. 4.14.

Les donrees du patient 13 sont une srie de 12 biopsies et des biopsies cibkes.
Ainsi, les volumes 1 et 2 correspondenta des biopsiesa la base droite (laeral puis
nmedian), les volumes 3, 5 et 4, 6a des biopsies en nedian droit (respectivement
laeral puis nedian). Le volume 7 corresponda une biopsiea la base nediane gauche,
les volumes 8 et 9a des biopsies en nredian gauche (latral puis nmedian) et le volume
10a une biopsiea I'apex gauche laerale. Les volumes 11a 15 correspondenta des
biopsies cibkes en milieu nmedian droit. La cartographie des biopsies est visible dans
la Fig. 4.15(c)).

On observe que les esultats obtenus (Fig. 4.14(a)) sont disparates selon les vo-
lumes de biopsies. Les biopsies a1 la prostate est bien centee dans l'image (par
exemple Fig. 4.15(a)) semblent donner une erreur moyenne de recalage plus faible.
Les biopsies en extemit (base, apex) ont des recalages moins pecis (par exemple
Fig. 4.15(b)).

La srie de donrees du patient 18 est un cas de biopsies cibkes en apex gauche
(Fig. 4.16(b)). Les volumes de 1a 10 sont en apex gauche (volume 1 en nedian,
les autres en laeral). Le volume 11 est en milieu gauche. Les TRE moyennes des
volumes varient peu (Fig. 4.14(b)). Cela peut s'expliquer par le fait que les biopsies
sont ealiees dans la méme zone. Il y a peu de mouvements et ceformations induits
par la sonde.

Nous avons par la suite cherclea analyser les donrees de patient par quadrant
(Fig. 4.17) pour mettre enevidence de potentielles dierences.

Les biopsies de notre base de donrees sont globalement bien eparties : seules les
biopsies en apex nmedian gauche sont sous-repesentes avec 2% des biopsies et les
biopsies en milieu median droit sont sur-repesenes avec 18% des biopsies.

Les biopsies consictees par cette srie de 20 patients sont eparties paretage de
la manere suivante : (1) 26%a l'apex avec une TRE moyenne de 4.5mm, (2) 41%
au milieu avec une TRE moyenne de 4.04mm et (3) 33%a la base avec une TRE
moyenne de 4.08mm. La TRE maoyenne pluseleee en apex peut s'expliquer par un
mangue de donrees en apex et la pesence de grandes deformations lors de biopsies
de cette zone.

Comparaison des sysemes Urostation et Trinity

Nous avons compae les esultats des experiences 1 et 2 pour chaque syseme.
Parmi les 20 donrees de patient, 12 sont extraites du syseme Urostation (soit 62
volumes) et 8 du syseme Trinity (soit 98 volumes).
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Les dierences entre les deux sysemes sont :

le syseme Urostation est relea unechographe Medisonr SonoAce X8, alors
gue le syseme Trinity a son propreechographe inege.

La dimension des volumes de Trinity est plus grande que pour I'Urostation
(304 x 256 x 256 contre 300 x 160 x 223).

Les volumes de ekrence sont fusionres dieremment : pour I'Urostation, le

volume de ekrence est une fusion interpoke entre 3 volumes initiaux (acquis
en coupe axiale, puisa +60 et -60 ) alors que pour Trinity, le volume de
ekrence est une composition entre ses trois volumes (voir Fig. 4.18).

le nombre defeatures cetecees dans les volumes issus de I'Urostation sont en
moyenne de 28 00®@eatures, contre en moyenne 68 000 pour le syseme Trinity,
avec le paranetre N 1 (cf. Table 4.4). Cette dierence est certainement leea
la qualie de lI'image.

La moyenne des TRE pour les images issues de |'Urostation est de 4.24mrl.17
contre 3.88mm 3.22 pour le syseme Trinity. Le test de Wilcoxon ealig, test non
paramnetrique, rejette I'hypothese que les deux TRE moyennes appartiennenta une
distribution avec nedianeegale. Ainsi, les esultats obtenus avec le syseme Trinity
sont signi cativement meilleurs. Ceci s'explique principalement par la qualie des
images : la meilleure esolution o re plus de points caraceristiques pertinents pour
le recalage.

Temps de calcul du recalage

Le temps moyen de calcul dedeatures 3D (extraction et description) est en
moyenne de 8 sec. Ce calcul est eali® une fois au cebut de la proedure sur le
volume de ekrence.

Le temps moyen de calcul dedeatures 2D (extraction et description) est en
moyenne de 1.5 sec et cepend principalement du nombre dfeatures extraites.

Le temps moyen de calcul de I'CP est de 1.53 0.29 sec. [0.98;3.09] et cepend
principalement du nombre defeatures 2Da apparier.

Le nombre d'ierations moyen avant convergence est de 45.9 30.

3.5. Discussion

Nous avonsevalle notre nethode sur une large base de donrees de patients.

Une premere partie de levaluation consiste en une analyse de sensibilie des
paranetres de notre methode. Cette evaluation a mis enevidence la lection des
paranetres optimaux. La choix des paranetres s'est fait d'une parta partir de
l'impact du parametre sur la pecision et d'autre part, en prenant en compte le
coat algorithmique. D'autres paranetres pourraient s'ajouter a cette evaluation,
notamment pour le poids des variables de la distance de similarie.
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La seconde partie de levaluation a permis de mesurer la pecision de notre ne-
thode dans le cadre de deux exgerimentations. L'exgerimentation 1evaluait la pe-
cision apes l'ajout d'une transformation arti cielle sur un dege de libere, sur
un total de 29760 recalages. L'exgerimentation 2evaluait la pecision apes l'ajout
d'une transformation arti cielle akatoire sur les 6 deges de libere, sur un total
de 4000 recalages. L'anelioration de la TRE moyenne avant et apes recalage est
statistiquement signi cative.

En consicerant une tumeur signi cativea partir d'un volume de 0.5cc (splrere de
rayon de 5mm), les esultats obtenus apes recalage sont cliniquement signi catifs.

Ces esultats doivent étre mis en perspective avec ceux obtenus dans le cadre des
travaux de recalage 2D-3D pesenes dans le chapitre 3.

De Silva et al. (2013b) a eali®e uneevaluation sur 10 donrees de patients. L'ini-
tialisation de l'algorithme de recalage est e ectiee avec un bras robotise. Pour
chaque patient, trois volumesetait acquis avec 3 dierents niveaux de pression de
la sonde. L'image 2Detait simukea partir des volumes acquis et recake sur le 3¢
volume. Pour 20 recalages, la TRE moyenne mesueea partir de duciel etait de
3.17 1.6 mm (6.89 4.12 mm avant recalage).A partir de cette methode, uneeva-
luation sur 29 donrees de patients (De Silva et al., 2013a) aet eali®e en ajoutant
des statistiques pedictives sur les mouvements de la sonde. Pour 176 recalages, la
TRE moyenne obtenue apes recalage est de 2.33L.09 mm (4.95 2.37 mm avant
recalage).

Khallaghi et al. (2015) a valice une nethode de recalage rigide utilisant un capteur
electromagretique sur 10 donrees de patients. Un total de 115 recalages entre des
images 2D "live" et les volumes de eErence reconstruits ontee execues. La TRE
est mesueea partir de duciels repees sur I'image 2D et volume 3D (environ 6 par
image) et vaut apes recalage 4.63 1.05 mm (6.31 1.86 mm avant recalage).

Les esultats obtenus avec notre nethode sontequivalentsa ceux de la literature.
Nous noterons que notre validation est cependant ealie sur une base de donrees
plus importantes (20 patients) et les experimentations mises en place explorent un
bassin d'attraction plus large et sysemique.

Nous sommes optimistes sur la possibilie d'une diminution du temps de calcul
gracea une impementation GPU. La di cule est de trouver un compromis entre
paranetres optimaux et temps de calcul.

4. Syntlese

Dans ce chapitre, nous avons pesent la validation de notre nethode de recalage
2D-3D.

Uneetude faisabilie sur les volumes de 5 patients aet ealise avec une premere
version de la methode. Les esultatsetaient encourageants. La limite principale de
cette premereetude est que le recalageetaitevalle sur un méme volume servanta
la fois de ekrence 3D eta gererer une coupe 2D, et excluant ainsi les deformations
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de prostate.

Une version anelioee de la methode aet ceveloppee. Celle-ci aee tesee sur
160 volumes de patients acquis durant une proedure classique. Cette large etude
nous a permis (1) d'e ectuer une etude statistique sur notre nmethode mettant en
evidence les pararetres optimaux et (2) de calculer la pecision du recalage apes
introduction d'une perturbation relativementa un 'gold standard”. L'anelioration
de la TRE moyenne apes recalage est statistiquement signi catif. 74.8% des TRE
sont inerieursa 5mm, ce qui correspond au seuil clinique de signi cativie d'une
tumeur.

La prochaineetape consisteaevaluer notre nethode de recalage 2D-3D dans un
contexte dynamique de suivi en injectant des donrees de localisation de la sonde.

Point-cés

La validation aet ealiee sur 160 volumes et 20 patients provenant de
proedures cliniques standards multi-ogerateur et multi-centrique.
Un test extensif aek ealie pour 29760 et 4000 recalages.

Letude de sensibilie des paranetres a permis de mettre en evidence les
paranetres optimaux en termes de pecision et nombre d'ierations.
L'anelioration de la TRE moyenne apes recalage est statistiquement signi-
cative.

74.8% des TRE sont inkrieuresa 5mm, ce qui correspond au seuil clinique
de signi cativie d'une tumeur.
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Figure 4.13.{ Resultats par DDL . En rouge, la TRE moyenne avant recalage.
En bleu, la TRE moyenne apes recalage A gauche : esultats des
recalages par rotation selon les axes X, y et z de la sond&.droite :
esultats des recalages par translation selon les axes x, y et z de la

sonde.
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@

(b)

Figure 4.14.{ Exemple de esultats obtenus par volume pour deux pa-
tients repesentatifs. (a) Resultats des recalages pour les 15 vo-
lumes pour le patient n 13. (b) Resultats des recalages pour les 11
volumes pour le patientn 18.
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(@) (b)

(©

Figure 4.15. { Exemple des donrees du patient n 13. (a) Image extraite du
volume de biopsie n6 d'une biopsie nediane a droite. (b) Image
extraite du volume de biopsie n9 d'une biopsie mediana gauche.
(c) Cartographie 3D des biopsies pour le patient n13.
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(@) (b)

Figure 4.16. { Exemple des donrees du patient n 18. (a) Image extraite du
volume de biopsie n8 d'une biopsie en apex gauche. (b) Cartogra-
phie 3D des biopsies pour le patient nl18.
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Figure 4.17. { Performance du recalage selon la zone vige (experience 2).
En haut : Pourcentage de biopsies par quadrant. En bas : TRE
moyenne (mm) par quadrant.
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(@) (b)

Figure 4.18. { Comparaison des sysemes Urostation et Trinity. Le volume
de ekrence (appek le panorama) est la fusion de trois volumes
initiaux. (a) Volume de ekrence issu de I'Urostation (avec inter-
polation des volumes quand il y a chevauchement). (b) Volume de
ekrence issu de Trinity (simple composition des volumes).
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Vers un syseme de suivi pour la
biopsie de prostate
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Do not wait until the conditions are
perfect to begin. Beginning makes the
conditions perfect.
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126 Chapitre 5. Le Suivi et Validation

Ce chapitre pesente la mise en oeuvre du suivi de la sonde gracea notre ne-
thode de recalage 2D-3D, pesente au chapitre peedent, les exgerimentations sur
fantdme de prostate ealiees et les esultats obtenus.

1. Methode

Le processus cevelopye visea ealiser un suivi avec des recalages 2D-3D fequents.

A chaque recalage 2D-3D, linitialisation est e ectiwee grace au esultat du recalage
peedent en fusionnant l'information issue d'un capteur ceterminant I'orientation
relative de la sonde par rapporta ce dernier recalage.

A chaque biopsie, un recalage 3D-3D plus pecis permet de compenser l'erreur
cumuke au cours des recalages rigides 2D-3D.

La Figure 5.1 pesente la boucle ierative des recalages 2D-3D ealiee entre 2 re-
calages 3D-3D.T; est la transformation obtenue du i™® recalage 3D-3D et initialise
le premier recalage 2D-3D. Tsensor[i + K] est la transformation relative au dernier
recalage 2D-3D. Cette transformation donree par le capteur repesente le mouve-
ment de la sonde.Tj. g est la transformation obtenue au i+k™® recalage 2D-3D.

Figure 5.1. { Boucle ierative de recalage 2D-3D entre 2 recalages 3D-3D.

1.1. Choix du localisateur

Un capteur inertiel, ou centrale inertielle, est un instrument de navigation qui
inegre les mouvements (aceekration et vitesse angulaire) pour estimer une orien-
tation, une vitesse lireaire et une position. L'estimation de postion et orientation
est relative au point de cepart ou dernier point de recalage.

Les capteurs inertiels sont largement utiliees dans les domaines de l'aviation
et militaire (\ehicules terrestres, sous-marins, missiles...). Recemment, les capteurs
inertiels ont trouve une place dans le domaine nedical, particulerement dans la
reconnaissance des gestes. Par exemple, ils peuvent etre utilises pour le test de
lequilibre pour les patients atteints de la maladie de Parkinson (Rocchi et al.,
2014), ou pour tester le tiroir anerieur du tibia par rapport au €mur (mobilie
anormale du genou) dans le cas d'une rupture du ligament croie antrieur du ge-
nou (Ahlcen et al., 2012) ou encore étre ineges dans des gants pour la eeducation
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de la main (Lin et al., 2014).

Notre choix s'est pore sur le capteur inertiel MPU-9255 (Fig. 5.2), ceveloppe par
InvenSensé (USA). Ce capteur inertiel est compoe :

d'un gyroscope mesurant les trois composantes du vecteur vitesse angulaire
(vitesses de variation des angles de roulis, de tangage et de lacet),

d'un acetéronetre mesurant les trois composantes du vecteur de force spe-
ci que (qui corresponda la somme des forces exerieures autres que la gravie
divisee par la masse),

d'un magretonetre  mesurant le champ magretique terrestre (qui fonctionne
comme une boussole.

() (b)

Figure 5.2. { Capteur inertiel.  (a) Capteur inertiel MPU-9255. (b) Axes et
orientation du capteur inertiel utilise.

Orientation de la sonde

Dans le cadre de notre application, nous exploitons uniquement l'orientation du
capteur. En e et, les mouvements de la sonde sont des mouvements lents, pour
lesquels les aceekrations sont faibles. La sortie du signal de I'acekronetre doit etre
inegee une fois pour calculer la vitesse et deux fois pour le deplacement. Ainsi,
une faible cerive peut engendrer d'importantes erreurs. La mesure des translations
du mouvement semblent inexploitables pour notre application.

N'ayant qu'une rotation de la sonde, il nous faut & nir un centre de rotation
autour duquel la sonde tourne. Le mouvement de la sonde peut &tre approxine par
un mouvement de pivot autour d'un point virtuel se situant dans le rectum. Ce
point de rotation aet approxime selon I'anatomie et est calcuka chaque recalage
en fonction du recalage peedent.
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Point-cés

La nethode de suivi consistea l'utilisation de recalages 2D-3D en continu.
Le capteur inertiel permet d'obtenir l'orientation de la sonde.

L'initialisation des recalages 2D-3D est e ectlee grace au esultat du reca-
lage peedent combirea une rotation relative de la sonde.

Un recalage 3D-3D ealia chaque biopsie permet de einitialiser les reca-
lages 2D-3D.

2. Experimentation 1

L'objectif principal de cette experience est de valider la faisabilie de notre ne-
thode de suivi avec des informations d'imagesechographiques et de capteur. Pour
cela, nous avons collaboe avec l'entreprise Koells pour monter un premier banc
experimental. Cette collaboration s'est faite dans le cadre du projet FUI MIRAS.

Cette section pesente le matriel, les donrees utilises pour levaluation du suivi
et les esultats obtenus.

2.1. Matriels

L'acquisition des images est faite avec une station Trinity . Ce syseme ealise
une acquisition d'un volume 3D de etrence au cebut de la proedure puis les
volumes 3D acquis a chaque biopsie sont recaks avec le volume de egrence. La
nmethode de recalage de la station est un recalage a ne 3D-3D bas sur l'intensie
des voxels (Baumann, 2012).

La sondeechographique estequipee du capteur MPU 9255 et d'un microproces-
seur Arduino qui permettent d'aceder aux orientations de la sonde (voir Fig.5.3(a)).
Les donrees d'orientation de la sonde, obtenuesa une fequence de 10Hz, sont en-
registees dans un chier et synchroniees avec les recalages 3D-3D. Nous calculons
directement la rotation relative depuis le dernier recalage 3D-3D.

Un bras nmecanique porte-sonde est utilie pour xer la sonde notamment pendant
les acquisitions des volumes 3D.

2.2. Donrees

Les donrees ontee acquises sur un fantdme CIRS (mocele 053S) reproduisant
la prostate et son environnement (voir Fig. 5.4(a)). Ce fantdme est utili® pour la
pratique d'examen prostatique echographique endo-rectal et simule la prostate, la
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(a) (b)

Figure 5.3. { Dispositif de I'exgrimentation. (a) Sondeechographique sur la-
quelle le capteur inertiel est » sur la poigree avec du ruban adresif.
(b) Reperes utilies du capteur et de l'image.

paroi rectale et l'uetre, ainsi que quelques ksions (par exemple, les zones noires
circulaires sur la Fig. 5.4(b)).

(a) (b)

Figure 5.4.{Fantdtme CIRS " . (a) Image du fantdbme, extraite de
http ://www.cirsinc.com (b) Imageechographique du fantbme

Le syseme Trinity " ne nous permettant pas d'obtenir directement les images
2D tout au long de l'exgerimentation, nous avons acquis des volumes d'images
egulerement durant la proedure de biopsie.

Les recalages 2D-3D ont ensuiteek e ectwes entre la coupe centrale d'un volume
acquis (appeke image 'ive") et le volume de etrence. Des recalages 3D-3D ontee
eali®es durant les proedures de biopsies pour permettre les einitialisations de la
transformation d'entee du recalage 2D-3D.

Nous avons eali® 12 sessions de biopsies simukes durant lesquelles plusieurs
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Table 5.1. { Description des sessions de biopsies.

N Mouvement Nb. de rec. | dont 3D-3D | dontechotes
1 Apex ! Base 9 2 2
2 Base! Apex 11 1 0
3 Apex ! Base 10 2 0
4 Median ! droite 5 2 0
5 Axiale ! sagittale! axiale 15 2 0
6 Axiale ! sagittale! axiale 11 2 0
7 Deformation % 9 2 1
8 Deformation % 5 1 1
9 Deformation % 7 2 1
10 Protocole de 12 biopsies 36 10 0
11 Protocole de 12 biopsies 59 13 1
12 25 biopsies akatoires 50 25 1
TOTAL 227 64 7

acquisitions de volumes 3D ontek e ectLees.

La Table 5.1 esume les sessions ealiees en termes de mouvements, nombre total
de recalages dont le nombre de recalages 3D-3D et le nombre de recalages 3D-3D mis
enechec. Dans cette experimentation, les sessions de biopsies peuvent se epartir
en 3 caktgories selon le mouvement de la sonde :

des mouvements simples (sessions 1a 6), par exemple un mouvement de
la basea l'apex ou de droitea gauche. Le recalage 3D-3Detait ealia la n
du geste.

Des mouvements avec de grandes aformations induites par la sonde
(sessions 7a 9).

Des mouvements complexes (sessions 10a 12) dans un protocole classique
avec des recalages 3D-3D lors de biopsies dans les 12 quadrants.

2.3. Comparaison des nethodes de recalage

Pourevaluer notre methode, nous la comparonsa des nethodes soit n'exploitant
gue l'image, soit n'exploitant que l'information du capteur. Ainsi, chaque session
estevallee avec les trois modes de suivi suivants :

un suivi hybride : suivi avec le recalage 2D-3D hybride utilisant I'orientation
de la sonde et le recalage peedent pour l'initialisation du recalage;

un suivi ba® image : suivi avec le recalage 2D-3D hybride bas uniquement
sur l'image et le recalage peedent pour linitialisation du recalage ;
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un suivi ba® capteur : suivi en utilisant uniquement l'information du cap-
teur et l'information des recalages 3D-3D.

Pour les trois modes, l'initialisation de la transformation est eali®e a chaque
recalage 3D-3D.

A n de comparer les esultats, nous utilisons une mesure de similarie sur les
images 2D. L'absence de duciels dans le fantbme ne nous permet pas d'obtenir une
transformation de eerence et de calculer une mesure de TRE. Nous comparons ainsi
I'image 2D "ive'a limage 2D extraite du volume de egrence avec la transformation
de recalage obtenue.

La mesure de similarie calcuke entre les imagesu et v est lacorelation croige
normali€e (en anglais Zero mean Normalized Cross-Correlation, ZNCC) et est
calcuke dans une bote englobant la prostate, noee . Cette bote englobante est
repesent par un contour rouge sur les Fig. 5.5(b), 5.8(b), 5.11(b).

P _ _
w2 (lu(X) Iurz(lu(x) lv)
o (L) T2 5 (ux) Ty)2

L'image u correspond a l'image 2D 'ive" et limage v est I'image extraite du
panoramaa partir de la transformation calcuke par la methode de recalage selon le
mode de suivi. De plus,l,(x) (resp. I(x)) corresponda l'intensie du pixel x dans
limage u (resp. V). | corresponda l'intensie moyenne sur .

La mesure est comprise entre 0 et 1, et vaut 1 si les images sont totalement
similaires.

Au total, 227 recalages 2D-3D ontet eali®es pour I'ensemble des sessions. Les
moyennes obtenues avec les dierentes nethodes sont pesentes dans la Table 5.2.
Les nmethodes de suivi hybride et bae image obtiennent de meilleurs esultats
de manere signi cative que la nethode base capteur (p-value < 10 !2). Les me-
thodes de suivi hybride et base image ne sont pas statistiquement dierentes (p-

value=0.08).

Les 64 recalages 3D-3D obtenuesa partir de la station Trinity o rent un ZNCC
moyen de 0.78 0.12.

Mznce (U V) = G5

Table 5.2. { Resultats moyens des 12 sessions obtenus avec les trois nethodes de
suivi pour 227 recalages.
| Suivi hybride | Suivi bae image | Suivi baz capteur
Moyenne ZNCC 0.72 0.70 0.59
Ecart-type 0.13 0.13 0.16

On observe qu'il y a peu de dierences entre les esultats obtenus avec la nethode
de suivi hybride et bae image. Une des principales raisons est que le recalage
hybride peut étre fortement degrace par une mauvaise initialisation du recalage.
Une mauvaise initialisation est possible lorsque l'information du capteur est erroree,
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par exemplea cause de la pesence d'importantes translations dans le mouvement
de la sonde.

D'autre part, les mouvements pendant les manipulations du capteur par rapport
a la sonde et du fantdme par rapporta la table ont pu introduire une impecision
dans le calcul des transformations.

Par la suite, nous allons analyser les esultats selon les type de mouvements de
la sonde.

Mouvements simples

Dans les sessions 1a 6, les mouvements ealies pour le positionnement de la
biopsie sont simples et avec peu de teplacement de la sonde. Les esultats obtenus
avec les trois modes de suivi sontequivalents (voir Table 5.3).

Table 5.3. { Resultats moyens obtenus pour les sessions avec un mouvement

simple.
| Suivi hybride | Suivi bae image | Suivi baz capteur
Moyenne ZNCC 0.77 0.74 0.73
Ecart-type 0.22 0.23 0.23

Par exemple, la session 6 corresponda des biopsies positionrees avec une rotation
autour de I'axe x du regere du capteur de la sonde (voir Fig. 5.3(b)). Le mouvement
part d'une vue sur le plan median gauche puis passe par la suitea une coupe sagit-
tale et en na une vue sur le plan nmedian droit (Fig. 5.7). Dans ce cas, l'information
obtenue par le capteur est tes pecise car il n'y a pas de translation dans le mou-
vement : le suivi hybride (courbe en bleu dans Fig. 5.5) et le suivi capteur (courbe
en pointiles) o rent le méme esultat. Sur le graphe, les ronds correspondent aux
esultats des recalages 3D-3D ealies avec le syseme Trinity .

On observe que le esultat obtenu avec une transformation base sur le capteur
est meilleur que le recalage base sur I'imagea la n de la session (Fig. 5.6). Cet
echec est probablement dia la relative syrretrie des images en coupe axiale.

Mouvements avec de grandes dformations

Les sessions 7, 8 et 9 correspondenta des biopsies ealises en profondeur de ma-
nere exageee. La prostate subit alors d'importantes deformations induites par la
sonde. Les recalages 3D-3Dechouenta cause des dceformations importantes. D'autre
part, les informations du capteur ne sont pas pertinentes puisque le geste est prin-
cipalement une translation.

Il est colerent que les modes de suivis hybride et bae image o rent des esultats
comparables (voir Table 5.4).

Par exemple, la session 9 contient 7 recalages 2D-3D, un recalage 3D-3D au cebut
de la proedure et un recalage 3D-3D quiechouea la n de la proedure (voir Fig.
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Figure 5.5. { Courbes des ZNCC en fonction du nurrero du recalage pendant la
session 6 et du mode de suivi. Les ronds verts correspondent aux
recalages 3D-3D.

Figure 5.6.{ Session 6 : images obtenues apes le dernier recalage pour le calcul
de ZNCC.

5.9). Il est dicile de conclure sur les esultats de similarie d'images. En e et,
plus la ceformation de l'organe est prononee, plus l'image live est dierente du
volume de ekrence en termes d'intensie de pixels. Il est logique d'obtenir une
courbe decroissante (Fig. 5.8) et cela met en avant les limites du recalage rigide. En
positionnant les biopsies obtenues avec le suivi hybride dans le volume de eg&rence,
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Figure 5.7.{ Session 6 : biopsies dans le volume de etrence et repesentation du
mouvement e ectle par la sonde.

Table 5.4. { Resultats moyens obtenus pour les sessions avec un mouvement cau-
sant de grandes deformations.
| Suivi hybride | Suivi bae image | Suivi baz capteur
Moyenne ZNCC 0.67 0.67 0.50
Ecart-type 0.18 0.17 0.21

on observe bien une translation en profondeur, méme si celle-ci ne peut étreevallee
de manere pecise (Fig. 5.10).

Mouvements complexes

Pour les sessions 10 et 11, nous avons eali® une ®rie compkte de 12 biopsies.
La session 12 corresponda une srie de 25 biopsies eparties akatoirement dans la
prostate.

Les esultats obtenus pour les sessions 10 et 11 sont pesenes respectivement
dans les graphesa la Fig. 5.11 et Fig. 5.12.

Pendant ces sessions, les mouvements de la sonde sont importants. On observe
ainsi que le suivi base capteur o re des esultats nediocres (Table 5.5).

Table 5.5. { Resultats moyens obtenus pour les sessions competes.
| Suivi hybride | Suivi bae image | Suivi baz capteur

0.70 0.71 0.48

0.18 0.13 0.19

Moyenne ZNCC
Ecart-type

Dans les sessions 10 et 12 qui suivent un protocole standard de 12 biopsies, le
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Figure 5.8. { Session 9 : courbes des ZNCC en fonction du nunero du recalage et
du mode de suivi pendant la session 9. Les points verts correspondent
aux recalages 3D-3D.

Figure 5.9. { Session 9 : images obtenues apes le dernier recalage pour le calcul
de ZNCC.

suivi hybride semble superieur au suivi bae image et malge I'in uence d'une infor-

mation cegracke du capteur. La session 12 corresponda des biopsies akatoirement
places. Entre chaqgue biopsie, les mouvements de la sondeetant trop importants,
l'initialisation du recalage 2D-3D ne permet pas une bonne convergence de l'algo-
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Figure 5.10. { Session 9 : biopsies dans le volume de ekrence.

rithme. Ce ptenonene est particulerement remarquable sur les biopsies n24a n 44
sur le graphe Fig. 5.11.

Figure 5.11. { Courbes des ZNCC pour la session 10.

2.4. Vers uneevaluation plus clinique de la nethode de suivi

Une biopsie ealige dans le fantbme peut se traduire par la position d'une aiguille
virtuelle dans le volume de e&rence. Il s'agit donc ici de mesurer l'impact d'une
dierence de recalage sur la position de la biopsie qui sera ealize.

La position de la biopsie est calcuke selon la Fig. 5.14(a), comme con guee dans
le logiciel Trinity " .

Dans limage 2D, la trajectoire de l'aiguille est sitleea gauche et on consicere
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Figure 5.12. { Courbes des ZNCC pour la session 11.

Figure 5.13. { Courbes des ZNCC pour la session 12.

I'extemit distalea 33 mm du bord inkrieur de l'image. La carotte repesente les
14 derniers milliretres de la trajectoire de l'aiguille.

La distance entre deux carottes de biopsies correspondanta deux nethodes de
recalage dierentes est calcuke de la manére suivante :dcarore €Stegalea la distance
moyenne entre la distance des 2 extemies de la carotte virtuelle @ sur la Fig.
5.14) et la distance entre les milieux des carottes virtuellesd; sur la Fig. 5.14).

Les esultats sont obtenusa partir de 57 recalages 3D-3D qui n'‘ont pasecholes
pour les 12 sessions. Sont ainsi exclus les recalages 3D-3D consicces comme des
echecs par le syseme Trinity.

Les distances entre carottes obtenues avec le suivi hybride sont en moyenne plus
faibles qu'avec les deux autres modes (voir Table 5.6). Le suivi hybride n'est pas
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(@) (b)

Figure 5.14. { Position des biopsies virtuelles. (a) De nition de la position
dans une image et sckema du calcul de la distance (b) Comparaison
des carottes correspondantesa deux recalages dans la session 2.

signi cativement meilleur que le suivi image (p-value=0.30). Les suivis hybride et
bas image sont signi cativement meilleurs que le suivi base capteur.

Table 5.6. { Resultats moyens obtenus pour 12 sessions avec les trois nethodes de
suivi sur la distance entre les carottes des recalages 3D-3D et carottes
des recalages 2D-3D.

| Suivi hybride | Suivi baz image | Suivi ba capteur
8.54mm 9.94mm 12.87mm
8.31mm 7.71mm 8.66mm

d moyen
Ecart-type

La Fig. 5.15 pesente conjointement les esultats obtenus pour la session 10 pour
la mesure de similarie ZNCC (axe de gauche) et sur la distance en mm entre les
carottes de recalage 2D-3D et des recalages 3D-3D pour les trois modes (axe de
droite). Des esultats obtenus par la mesure sur I'image et la distance des carottes
semblent colerentes entre elles quand il s'agit de determiner quelle est la meilleure
nmethode de suivi.

2.5. Discussion

Nous avons eali® des experimentations sur fantbme pourevaluer la faisabilie
du syseme. N'ayant aucune connaissance de la transformation de etrence, nous
avons fait le choix de comparer trois modes de suivi les uns aux autres. Les esultats
de recalage ontetevaliesa l'aide d'une netrique de similarie sur l'image trans-
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Figure 5.15. { Session 10. Courbe pesentant les esultats de la mesure de
similarie ZNCC a chaque recalage 2D-3D. Les symboles tri-
angles/cares/losanges repesentent la distance entre les carottes
de recalage 2D-3D et des recalages 3D-3D pour les trois modesa
chague recalage 3D-3D.

fornee obtenue. Cette netrique ne contient pas de notion geonetrique et est plus
gualitative que quantitative. Elle ne donne aucune information de distance d'erreur
du recalage. C'est pourquoi nous avons egalementevalle un impact potentiel de
I'erreur de recalage sur la position des biopsies ealiees.

Les conclusions tiees de cette experimentation sont les suivantes :

les esultats du recalage 2D-3D sont encourageants, que ce soit pour le suivi
hybride ou le suivi bag image;

la transformation d'initialisation du recalage hybride in uence grandement la
convergence du recalage d'as l'importance d'une information capteur able.
Les translations importantes dans la sonde, non ceteckes par le capteur,
rendent di cile le recalage 2D-3D. La ealisation de recalages en continu, par
exemplea une fequence d'un recalage par seconde, permettrait de diminuer
cet e et.

L'impecision concernant le centre de rotation de la sonde entrame probable-
ment une erreur importante dans le calcul de la transformation d'initialisation.
La nethode de calcul de ce point nreriterait d'étreevalle et approfondi.

Les mouvements avec de grandes deformations induites par la sonde entrament
desechecs de recalages 3D-3D. Bien qu'il soit di cile de mesurer quantitati-
vement I'erreur de recalage 2D-3D dans ce cas, la position des biopsies dans le
volume de ekrence correspond globalement aux positions dans le fantdbme;

Le banc experimental mis en place pour I'exgerimentation a des defauts. La xa-
tion du capteur sur la sonde nktait pas parfaite et le capteur a pu se ceplacer
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pendant les manipulations. Nous avons mesue que ces bougs peuvent entramer
des erreurs de 3 sur l'orientation de la sonde. Si le capteur n'est pas bien aligre
dans I'axe de la sonde, cela peut induire des erreurs de quelques milliretres au nal.
D'autre part, le fantbme quietait »>e sur la table avec du ruban adtesif pouvait
aussi bouger, surtout lors des mouvements lakraux ou en profondeur. Nous pouvons
assimiler ces bougesa ceux d'un patient lors d'une pro@dure classique.

De plus, la synchronisation entre les informations capteur et image est ealise
en post-traitement et elle entrane probablement des impecisions. Poureviter ces
erreurs, il conviendrait d'inegrer le signal du capteur directement dans le logiciel
de Trinity " pour initialiser les recalages 2D-3D.

Nous avons ainsi eali® une seconde exgerimentation pour palliera certains pro-
bemes de l'experimentation 1 : nous avons acquis le ot d'images 2D pour ealiser
des recalages 2D-3Da une fequence donree.

Point-cés

L'exgerimentation 1, contenant 12 sessions de biopsies simukes, est ealiee
sur un fantdbme de prostate avec une station Trinity" .

Les images 2D etaient obtenuesa partir de la coupe de volumes 3D acquis
tout au long de la proedure.

Les esultats de notre methode de recalage 2D-3D hybride sont satisfaisants.
Les premiers esultats du suivi sur banc expgerimental montrent la faisabilie
du syseme.

Ces derniers sont grandement in uenas par la transformation d'initialisa-
tion fourni par le capteur.

3. Experimentation 2

Dans une deuxeme experimentation, nous avons enregiste le ux dimages 2D
durant la proedure et ealie les recalages 2D-3D a posteriori. Le makriel utilise
pour cette experimentation est le méme que pour I'exgerimentation 1.

3.1. Donrees

Les donrees de volumes 3D et du capteur inertiel sont acquises dans des conditions
similairesa l'exgerimentation 1.

A n d'obtenir le ux d'images 2D, l'interface de la station Trinity " aek enre-
gistee avec un logiciel enregistreur decran Camtasid (TechSmith" , USA).
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Figure 5.16. { Extraction de l'image 2D avec le logiciel mpeg.

Les rotations mesuees par le capteur sont enregistees toutes les 115 ms. Les
images 2D ontet extraites du signal en le post-synchronisant avec les mesures du
capteur. Nous faisons le choix de ne ealiser qu'environ 1 recalage par seconde, soit
1 recalage toutes les 8 images 2D extraites.

Pour cette expgerimentation, nous n'avons pas utilie de bras mecanique pour
porter la sonde.

Nous avons ealie 4 sessions de protocole de biopsies classique (Table 5.7). Pour
toutes les sessions, nous avons renconte des di cules de construction du volume
de ekrence (voir Fig. 5.20(a)), probablement duesa la mauvaise qualie des images
obtenues avec ce fantdme. Plusieurs tentatives ontet recessaire pour construire un
volume de ekrence acceptable. La Fig. 5.16 illustre que les images du fantdme sont
peu textuees rendant di cile les recalages 3D-3D. De plus, la prostate a une forme
tes symetrique et relativement splerique.

La session 1 repesente un protocole de 12 biopsies (6a droite et 6a gauche).
Les recalages 2D-3D cebutaient apes le troiseme recalage 3D-3D. La n de la
session (soit les 4 derneres biopsies) n'est pas exploitable du fait d'un probeme le
a l'enregistrement viceo de lecran.

La session 2 repesente un protocole 12 biopsies (6a droite et 6a gauche). Les
recalages 2D-3D cebutaient apes le deuxeme recalage 3D-3D. Nous avons eali®e
les biopsies avec des deformations importantes de prostate (voir Fig. 5.20(b)).
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La session 3 repesente un protocole de 12 biopsies (6a droite et 6a gauche) avec
2 biopsies additionnelles en milieu median gauche. Les recalages 2D-3D debutaient
apes le deuxeme recalage 3D-3D.

La session 4 repesente un protocole de 12 biopsies (6a droite et 6a gauche) avec
4 biopsies additionnelles en milieu median gauche. Les recalages 2D-3D cebutaient
apes le deuxeme recalage 3D-3D. La session 4 contient 8echecs de recalages 3D-3D.

Table 5.7. { Session de I'exgerimentation 2.

Nb. recalage 2D-3D| Nb. recalage 3D-3D| dontecholes
Session 1 213 8 1
Session 2 507 12 0
Session 3 443 14 0
Session 4 517 16 8
TOTAL 1680 50 9
3.2. Resultats

Pour chacune des sessions, nous avons calcue :

la mesure ZNCC moyenne des recalages 2D-3D entre l'image 2D "live"
et 'image extraite du volume de ekrence avec la transformation obtenue,

la mesure ZNCC moyenne des recalages 3D-3D entre l'image 2D "live"
et I'image extraite du volume de etrence avec la transformation obtenue,

la distance entre les carottes
recalage 3D-3D.

(mm) obtenues avec le recalage 2D-3D et le

Les esultats des dierentes sessions sont pesenes dans les Tables 5.8.

Les esultats obtenus pour les sessions 1, 3 et 4 sont satisfaisants. Pour ces ses-
sions, la position entre les carottes lors des biopsies simukes calcukes avec le re-
calage 2D-3D et recalage 3D-3D est en moyenne dé48 4.84mm et 50% des
carottes avaient une distance entre elles inerieurea 5mm.

Les esultats de la session 2 ai les deformations de la prostate sont importantes
sont enechec : seule une distance entre les carottes sur les 11 calcukes est inkrieure

Table 5.8. { Resultats pour les 4 sessions

ZNCC moyen Distance carotte
rec. 2D-3D | rec. 3D-3D | moyenne ecart-type | nmediane min/max
Session 1| 0.86 0.10 | 0.95 0.02 4.23 2.08mm 3.21mm | 1.52 - 11.58mm
Session 2| 0.68 0.12 | 0.89 0.03 16.86 6.91mm 17.56mm | 3.96 - 34.17mm
Session 3| 0.83 0.07 | 0.95 0.01 8.49 4.97mm 6.87mm | 1.65 - 25.40mm
Session 4| 0.76 0.15 | 0.89 0.03 8.20 5.38mm 5.16mm | 1.64 - 20.03mm
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Figure 5.17. { Resultats de la session 1 . La courbe bleue correspond la me-
sure ZNCC des recalages 2D-3D. Les points gris correspondent aux
mesures ZNCC des recalages 3D-3D (axe de gauche). Les losanges
rouges correspondenta la distance (mm) entre les carottes obtenues
par recalage 2D-3D et recalage 3D-3D (axe de droite).

a s5mm.

En moyenne, 30 recalages 2D-3D sont eali®s entre 2 recalages 3D-3D
On constate sur lI'ensemble des sessions que les esultats de recalages 2D-3D se
cegradent entre 2 recalages 3D-3D, comme on pouvait l'attendre. L'initialisation
avec desrecalages 3D-3D au moment des biopsies est pertinente

De plus, nous avons eali® les sessions avec le mode bas image. Lechantillon de
donreesetant trop petit, nous n'‘avons pas pas pu conclure de dierence statistique
entre suivi hybride et bas image sur la distance des carottes. Les esultats semblent
equivalents.

Pour les quatres sessions, nous avons renconte desechecs de suivi lors de la rota-
tion de la sondea 180 autour de son axe (voir Fig. 5.20(c)) alors que ce mouvement
obtenait de bons esultats dans I'exgerimentation 1. Dans la Fig. 5.17, cetechec se
traduit une baisse importante de la mesure ZNCC et une distance des carottesa
une valeur de 11,5mm au dernier recalage 3D-3D. Ceci s'expliquer d'une part par
le fait que la rotation nétait pas ealiee au milieu de la prostate a l'information
est la plus riche maisa l'endroit de la dernere biopsie (soit en base ou en apex).
D'autre part, nousetions confronesa un probeme de synchronisation visa-vis des
donrees image-capteur induisant un cecalage croissant au cours du temps (voir Fig.
5.21).
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Figure 5.18. { Resultats de la session 3 . La courbe bleue correspond la me-
sure ZNCC des recalages 2D-3D. Les points gris correspondent aux
mesures ZNCC des recalages 3D-3D (axe de gauche). Les losanges
rouges correspondenta la distance (mm) entre les carottes obtenues
par recalage 2D-3D et recalage 3D-3D (axe de droite).

3.3. Discussion

Nous avons fait une premereetude du suivi d'images 2D sur 4 sessions de biopsies.

En l'absence de valeur 'ground truth" de la transformation de recalage, nous
avons evalle le suivi en calculant la distance (mm) entre les carottes de biopsies
simukes avec la nethode de suivi et le recalage 3D-3D.

Pour les sessions 1, 3 et 4, la distance moyenne obtenue entre les carottes est de
7.48 4.84 mm, ce qui est encourageant et acceptable dans ces conditions exgeri-
mentales. On observe que le suivi fonctionne bien dans les cas de petit mouvement
de la sonde et lors des biopsies relativement au milieu de la prostate.

Pour la session avec de grandes ceformations, la distance moyenne obtenue entre
les carottes est de 16.866.91 mm, mettant enevidence les limites du recalage rigide
dans notre application.

Au vu des esultats, il semblerait que l'information d'orientation seule du capteur
ne su se pasa obtenir un suivi correct dans le cas d'une rotationa 180 autour
de l'axe de la sonde ou lors de translations sugerieuresa 15 mm. L'utilisation d'un
autre type de localisation o rant un ceplacement semblerait souhaitable.

Les probemes rencontes durant I'exgerimentation et auxquels il faudra travailler
pour les prochaines exgerimentations sont :

les images echographiques issues du fantdme prostatique sont di cilesa ex-
ploiter : Iimage est peu textuee, la prostate est une simple sptere blanche sur
un fond noir. Cette qualie d'images rmediocre est probablement la cause de la
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Figure 5.19.{ Exemple d'une ®quence dans la session 1 . La valeur ZNCC
du recalage est a clee. A gauche, lI'image extraite du panorama. A
droite, I'image "live".

di cule pendant I'exgerimentationa la construction du volume de etrence

et de la pesence de nombreux echecs de recalage 3D-3D. D'autre part, ces
imagesetaient acquisesa partir d'un enregistreur decran, o rant une qualie
nediocre. En e et, en moyenne seulement 46(features sont extraites contre
750features sur une coupe 2D extraite d'un volume. Or, nous avions constae
gue le nombre defeatures a un impact important sur la pecision du esultat.

la synchronisation des donrees images extraites du Im enregiste avec Camtasfa
et les donrees d'orientation obtenues par le capteur est approximative.

Nos esultats sonta mettre en perspectives avec ceux obtenus dans le cadre
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Figure 5.20. { Exemple de l'exgrimentation 2 . (&) Exemple de volume de
ekrence utilie ai la fusion est en echec. (b) Exemple d'image
ceformee dans la session 2 :a gauche l'image sans ceformation et
a droite l'image defornee. (c) Exemple dechec de recalage lors de
la rotation de la sonde autour de son axe :a gauche image extraite
du volume de ekrencea partir du esultat du recalage eta droite,
image 'live".

des travaux de De Silva et al. (2013). Ces derniers ontevale leur suivi sur 16
recalages 2D-3D continus pour 8 patients. Un bras mecanique porte-sonde est utilie
pour initialiser l'algorithme de recalage avec la position de la sonde. lls ont obtenu
une TRE inkrieurea 2 mm en ealisant des recalages tous les 1.1 secondes. Avec
des pressions appligqlees par la sonde, ils ont obtenu une TRE de 3.18mm (contre
6.89mm avant recalage) A partir de la nethode optimisee de De Silva et al. (2013),
dans une experimentation ecente sur fantbme de prostate, le suivi propoe par
Gillies et al. (2017) o re une erreur (qui est calcukea partir sur des billes inegees
dans le fantdbme) inerieurea 2mm pour un temps de calcul de 31ms par recalage.
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Figure 5.21. { quence de la session 2 . La valeur ZNCC du recalage est af-
clee. A gauche, lI'image extraite du panorama. A droite, l'image

live".

4. Syntlese

Ce chapitre pesentait notre nethode de suivi et les premiers eements de son
evaluation sur fantbme de prostate. Deux expgerimentations ontet ealiees. Les
recalages 2D-3Detaientevalles avec une mesure de similarie d'images entre I'image
live" 2D et limage extraite avec la transformation obtenue dans le volume de
eerence. A chaque recalage 3D-3D, la distance entre deux carottes de biopsies
esultantes du recalage 2D-3D et 3D-3Detait calcuke.

Dans la premere exgerimentation ar 12 sessions ontet ealiees, les images 2D
ontee simukesa partir de volumes 3D eali®es fequemment durant une session
de biopsies. Un total de 227 recalages 2D-3D ont et ealies. Les esultats du
recalages etaient encourageants, montrant qu'un suivi sur quelques recalages est
possible, et mettaient en avant deux points : (1) le suivi hybride et base image
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o rent des esultatsequivalents faisant poser la question quanta la pertinence du
choix du capteur ou méme de l'utilisation d'un syseme de localisation et (2) quand
l'information du capteur est impecise, le suivi hybride peut étre fortement degrace
par une mauvaise initialisation du recalage.

Dans la seconde exgerimentation, 4 sessions de biopsies ontet ealizes a le
ux d'images 2D aet enregiste. Ces sessions ont permis la ealisation de 1680
recalages 2D-3D et 50 recalages 3D-3D. La distance entre des carottes de biopsies
simukes avec le suivi et le recalage 3D-3Detait calcueea chaque recalages 3D-3D.
Les premiersebments de esultats montrent qu'un suivi est ealisable sur quelques
biopsies mais a tendancea se cegrader au cours de la proedure probablementa
cause des mouvements de l'organe. Les conditions expgerimentales di ciles neritent
d'étre anelioees pour approfondir cette evaluation et tirer des conclusions & ni-
tives.

Point-cés

Les premiers esultats obtenus par notre nethode de suivi montrent une
preuve de concept approfondie pour une application clinique.

L'information donree par le capteur inertiel est di cilea exploiter de ma-
nere optimale. L'information du deplacement de la sonde semble judicieux
pour ealiser un suivi correct.

De nouvelles experimentations dans des conditions plus favorables devraient
étre ealizes.
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| CONCLUSION

Qu'importe lissue du chemin quand seul
compte le chemin parcouru.

David Le Breton

Ce manuscrit contient les e exions, teveloppements et esultats de trois anrees
de recherche autour du gesteecho-guice de la biopsie de prostate.

La conclusion cecrit dans une premere partie les contributions majeures de ce
manuscrit, les limitations et les probemes rencontes tout au long de notre etude.
La deuxeme partie de cette conclusion met en avant les perspectives futures.

1. Rappel des contributions

L'objectif de ces travauxetait de proposer une solution de navigation pecise
et rapide pour guider le chirurgien lors de la proedure de biopsies de prostate.
Les outils actuels utiliees en clinique o rent soit une navigation temps-eel mais
ne prenant pas en compte les bouges de l'organe et du patient et ne sont alors
pas assez pecis pour un diagnostic able; soit une navigation pecise inegrant les
ceformations et bouges mais ne permettant pas un guidage en temps-eel.

Nous proposons unsyseme de navigation ba® sur une nethode de re-
calage rigide 2D-3D combireea un capteur inertiel qui fournit l'orientation
de la sonde echographique durant la proedure. Le recalage 2D-3D d'imagesecho-
graphiques est complexe parce que l'information hors-plan n'est pas pesente dans
I'image 2D et les imagesechographiques sont tes bruiees. D'autre part, la naviga-
tion demande des temps de calcul faibles permettant un suivi continu pendant la
proedure.

La methode de recalage rigide 2D-3D pour imagesechographiques que nous avons
ceveloppee est une nethode hybride . Elle est base sur I'extraction et |'apparie-
ment de points caraceristiqgues des images 2D et 3D, appeketeatures La di cule
est de pouvoir d'exprimer des descripteurs de ces points caraceristiques de manere
colerente en 2D et 3D. Ainsi, l'appariement entre features extraites des images 2D
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et 3D est eali®a l'aide d'une distance base sur des informations locales d'inten-
sie de pixels/voxels. La mise en correspondance entre cdgsatures est base sur une
variante de la nethode ierative ICP.

Nous avons eali® une premere etude de faisabilie de la nmethode sur des
images 2D extraites de volumes 3D et recakes sur ces mémes volumes. Par la suite,
la methode aet valicdke sur une base de donrees de 20 patients (160 vo-
lumes) . Pour chacun des 160 volumes, nous avons slectionre des reperes anato-
miques ( duciels) pour calculer une transformation de egrence. La TRE du re-
calage est ensuite calcuke a partir des duciels pour determiner la pecision du
recalage.

Une premere experimentation a consist a faire varier un dege de libere de
la transformation rigide de ekrence. Elle aee utliee dans un premier temps
pour uneetude de sensibilie des paranetres a n devaluer leurs in uences sur les
esultats en termes de pecision et de temps de calcul. Une fois les paramnetres
optimaux choisis, cette premere exgerimentation a permis de calculer la pecision
de notre nethode sur 29 760 recalages. La seconde experimentation consistaita
flectionner akatoirement 25 perturbations de la transformation de etrence sur
6 deges de libere pour initialiser I'algorithme. Ainsi, 25 recalages ontet ealies
pour les 160 volumes, soit 4000 recalages suppementaires.

Nous avons monte pour les experimentations 1 et 2 que lanelioration de
la TRE avant et apes recalage est statistiquement signi cative . Pes de
75% des TRE obtenuesetaient inérieuresa 5mm , qui est le seuil clinique
de signi cativie des tumeurs. Les esultats obtenus sont comparables avec les
autres nethodes pesentes dans la literature

Avec une impkementation non optimise, un recalage est eali® en moyenne en
3 secondes. Nous sommes optimistes quanta une anelioration signi cative de ce
temps de calcul avec une impementation GPU. Notre objectif estla ealisation
d'una deux recalages par seconde

Dans un second temps, nous avons chercheaevaluer notrexethode de suivi
utilisant le recalage 2D-3D et l'information du capteur inertiel. La nethode de
recalage 2D-3D est alors initialise par l'orientation relative de la sonde par rapport
au dernier recalage. Nous avons mis en place un banc exgerimental compos d'une
station d'aidea la biopsie Trinity " , d'une sonde echographique sur laquelle etait
attacte un capteur inertiel et d'un fantbme de prostate pour simuler les biopsies de
prostate.

Dans une premere exgerimentation, nous avons eali®e douze sessions de biopsies
de prostate pendant lesquelles des acquisitions de volumesechographiques etaient
ealiees egulerement. Les recalages 2D-3Detaient eali®es entre la coupe centrale
d'un volume et le volume de ekrence. En l'absence de valeur "ground truth" de la
transformation de recalage, trois modes de suivi ontee compaes : (1) le mode de
suivi hybride combinant notre methode de recalage 2D-3D initialiee avec le esultat
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du recalage peedent et l'information du capteur, (2) le mode de suivi base sur notre
nmethode de recalages 2D-3D et (3) le mode de suivi base uniqguement sur le capteur.

Les esultats montrent que les modes de suivi hybride et bae sur l'image sont
superieurs au mode de suivi uniqguement capteur. Ceci s'explique en partie par
le bruit pesent dans l'information du capteur et par le fait que nous exploitons
uniquement l'orientation de la sonde.

Sur ces experimentations, nous n‘avons pas monte de dierences signi catives
entre le mode de suivi hybride et ba® sur lI'image. Le mode de suivi hybride o re
de meilleurs esultats lorsque qu'il y a peu de mouvements de la sonde. Lors de la
pesence de grandes translations, le mode de suivi hybride pouvait étre cegrade par
une information erroree du capteur qui contribue alorsa une mauvaise initialisation
de la nethode de recalage.

A n deviter des grands ceplacements non estimables par le capteur entre deux re-
calages 2D-3D, uneevaluation du suivi avec des recalages 2D-3D ealigs en continu
est recessaire pour pallier aux limites de la premére exgerimentation.

Une seconde experimentation aet mise en place ai le ux d'images 2D aee
enregiste avec un logiciel enregistreur decran sur la station Trinity " . Les images
2D ontet extraites de la viceo de la pro@dure et synchronises avec les donrees du
capteur. Un total de 4 sessions de biopsies ontet ealises. Ces sessions repesentent
1680 recalages 2D-3D, e ecties toutes les 920 ms.

Pour les sessions 1, 3 et 4, la distance moyenne obtenue entre les carottes est de
7.48 4.84 mm, ce qui est encourageant et acceptable dans ces conditions exgeri-
mentales. Lors de la pesence d'importantes deformations, notre nethode de suivi
est moins performante. Malge tout, les premiers esultats obtenus montrent une
preuve de concept pour une application.

L'exploitation de l'orientation seule du capteur limite le calcul d'une bonne trans-
formation pour initialiser le recalage 2D-3D.

On constate que le recalage 2D-3D rigide est limie lors d'importantes deforma-
tions de la prostate.

Le banc exgerimental mis en place a ses limites : le fantdme de prostate utilise
ore des images de prostate peu textuees sur une anatomie assez spterique. Par
ailleurs, la synchronisation des images et des donrees reste approximative.

Les premiers esultats du suivi sont malge tout prometteurs dans I'objectif d'une
application clinique. Des essais en conditions plus ealistes devront étre eali®s.

En conclusion, ce travail pesenteune nethode de suivi bage sur une ne-

thode de recalage 2D-3D pour la navigation de biopsie de prostate . La
prochaine etape qui consiste en levaluation du suivi sur des donrees de patient
recessite une collaboration plus etroite entre l'industriel Koelis " et les

praticiens des hopitaux partenaires.
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2. Perspectives

Methode de recalage 2D-3D

La nethode de recalage 2D-3D dceveloppee permet le recalage d'image echogra-
phigue 2D sur un volume echographique de egrence 3D. La nethode contient de
nombreux paranetres ad hoc.

Une nouvelleetude statistique pourrait €tre mise en place pourevaluer de manere
plus exhaustive les paranetres, notamment pour adapter au mieux la mesure de
similarie. Par exemple, il serait souhaitable de tester d'autres combinaisons de
poids des variables ou bien de eechira une nouvelle distance base image. Ainsi,
une nouvelle distance base sur le gradient d'images pourrait &tre introduite et
evalee.

D'autre part, une perspective pour aneliorer la nethode serait de cevelopper
une nethode de cetection des mauvaises correspondances. Letude de la relation
entre deux features extraite dans une image 2D et 3D devrait étre appronfondie.
On pourrait par exemple utiliser la colerence spatiale entre lefeatures pourevaluer
un bon appariement.

Pour permettre une navigation en temps-eel, une impementation optimise de
la methode est recessaire. En letat actuel, un recalage est ealie en moyenne en 3
secondes. L'objectif est de pouvoir atteindre un temps de recalage inerieura une
demi-seconde.

Methode de suivi

La perspective principale pour la methode de suivi est son inegration dans la pla-
teforme MIRAS. Cela permettrait d'avoir aces au ux d'images 2D pour ealiser les
recalages en temps-eel. Il serait alors recessaire de connecter un syseme de locali-
sation et de synchroniser les donrees. Actuellement, la solution la plus simple serait
d'utiliser un syseme dep existant et inege comme le robot de comanipulation
ceveloppe par Koelis" .

Lors de la pesence de grandes translations, nous avons obsene que le mode
de suivi hybride pouvait etre cegrace par l'information du capteur. Une bonne
gualie de l'information du syseme de localisation est essentielle pour le bon fonc-
tionnement du suivi. Celle-ci peut se faire par exemple avec une mocklisation des
teplacements de la sonde. On pourrait aussi imaginer utiliser un autre type de petit
capteura bas colt qui permettrait d'exploiter un ceplacement (capteura ultrasons,
capteura laser, capteur de ceplacementa courant de Foucault).

Validation

A court-terme, il est envisageable d'e ectuer uneevaluation du suivi sur patient
en enregistrant les images 2D durant la proedure et en utilisant un syseme de loca-
lisation. Celui-ci peut étre soit un capteur inertiel attactea la sonde ou le robot de
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comanipulation Apollo (pesent dans le chapitre 2) qui permetterait d'enregistrer
les positions de la sonde.

Par la suite, une fois l'algorithme inege dans la plateforme, uneevaluation sur
fantdbme puis sur cadavre pourrait &tre ealisee pour tester la faisabilie du syseme
dans des conditions cliniques (en termes de temps de calcul rapide, pecision).

Le travail de ces trois derneres anrees est une petite pierre poge au grandedi ce
gu'est la navigation en temps-eel pour la biopsie de prostate. L'ajustement de
la methode et l'anelioration des temps de calcul sont les deux axes majeurs a
approfondir pour faire na'tre un premier prototype de guidage temps-eel pour la
biopsie de prostate. La collaboration de longue date entre les cliniciens et chercheurs
de ce projet est un atout essentiel pour la future validation clinique.

A l'avenir, on peut imaginer que ce pro@c pourrait s'appliquera d'autres inter-
ventions cliniques guidcees par l'imageechographique (ponction, in ltration, HIFU,
laser ...). Notamment, I'utilisation pourrait &treelargie au traitement focal pour le
cancer de la prostate.

Les nouvelles technologies de l'information et de communication ont su trouver
leur place dans le domaine nedical. Les innovations technologiques se multiplienta
grande vitesse. Parfois, tellement rapidement, qu'on en oublie de prendre le temps
de eechira la nalie de nos travaux. J'aimerais prendre le temps de cette conclu-
sion pour faire le bilan de ce que peut apporter notre travail non pas seulement
a la science maisa I'humain. Mon engagement dans ce travail et ma motivation
etaient nourris par l'icee gqu'un jour les patients atteints de cancer de la prostate
puissent avoir un diagnostic juste et un traitement adape pour limiter les squelles
trerapeutiques. Au cours de mon cursus nedical, j'ai pu ealisera quel point la
qgualie de vie des patients malades comptait autant que de la gierison elle-méme.
J'espere que ces premiers esultats prometteurs ne sont que le cebut de 'aventure,
cette aventurea laquelle j'aiet heureuse de participer et qui fut enrichissante tant
sur le plan humain que scienti que.
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CHAPITRE O

SYST EMES DE LOCALISATION

La navigation chirurgicale fait partie du large domaine de la chirurgie assisee par
ordinateur. Utilis pendant une intervention chirurgicale, ces sysemes permettent
a l'operateur d'etre guide, gagnant ainsi sur la pecision et la ®curie. Les syseme
de localisation sont des composants essentiels pour la navigation chirurgicale gui-
ke par image. lls permettent de suivre la position d'un instrument, d'une aiguille
a l'inerieur du corps d'un patient, d'une structure anatomique du patient.

Un peu d'histoire ...

Ces syemes sontetudes depuis plus de 30 ans, notamment, grace aux avanees
en imagerie scanner et IRM et au developpement de la seeotaxie. Les premeres
applications en neurochirurgie ont vu lemergence des techniques de steeotaxie per-
mettant au chirurgien d'utiliser des outils de localisation tout en pevisualisant des
regeres sur des images pe-ogeratoire du patient. Aujourd'hui, les applications pour
les chirurgies guicees par l'image sont varees, particulerement dans les domaines
de l'orthopedie, de I'endoscopie, la chirurgie digestive.

Le ceveloppement des sysemes de localisation pour la navigation chirurgicale
ont fait resortir des questions sur l'inegration de tel syseme dans un environne-
ment chirurgical, notamment par rapporta la serilisation,a la maniabilie eta la
modi cation de I'espace de travail du chirurgien.

Alors que les premiers sysemes de localisationetaient essentiellement des nune
riseurs mecaniques, ils ontet remplaes par des sysemes optiqgues qui o raient
une bonne pecision, un plus large espace de travail et la capaciea localiser plu-
sieurs objets. Les sysemes optiques peuvent utiliser l'identi cation de patterns sur
des marqueursa partir d'une quence d'images (syseme viceorretrique). Les sys-
emes optiques bases sur l'infrarouge permettent de localiser des marqueurs actifs
emettant un signal infrarouge ou des marqueurs passifs eechissant. Le suces de
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ce type de syseme de localisation dans un environnement clinique est essentielle-
ment dda sa bonne pecision et sa robustesse. Parmi les sysemes optiques, les plus
connus sont les sysemes Optotrak 3020 de Northern Digital Inc. (NDI), Flashpoint
5000 (Boulder Innovation Group Inc., USA) et Polaris (NDI). Malge la principale
limitation qui est la recessit d'avoir une ligne de viee degagee, le syseme op-
tique est actuellement un standard dans le cadre d'applications cliniques. D'autre
part, la plupart des sysemes optiques sont cabés et recessitent donc une adapta-
tion de I'environnement dans lequel ils sont ineges (particulerement pour les bloc
operatoires).

@ (b)
Figure 6.1.{ (a) Syseme passif Spectra de Polaris (b) La station StealthStation
pour la navigation neurochirurgicale

Ces derneres anrees ontee marqlees par l'apparition des sysemeselectroma-
gretigues dans le domaine nedical. lls permettent de localiser des capteursemet-
tant un petit champelectromagretique, dans un champemis dont la geornetrie est
connue. Moins pecis que les sysemes optiques et sensibles aux distortions pes
d'objets netalliques, les capteurs sont d'une part plus petits et maniables donc plus
facilement inegrablesa un environnement clinique et d'autre part, sont libre de la
contrainte de ligne de viee. Les sysemeselectromagretiques, utili®s en navigation
chirurgicale, peuvent étre divies en 3 catgories :

| Syseme a courant alternatif. Les sysemes les plus utilis sont le syseme
Polhemus (Polhemus Inc., USA) et Aurora (NDI).

| Sysemea courant continu (3D Guidance ceveloppe par Ascension Technology
Corp., rachee ecemment par NDI).

| Syseme passif, suivant la position d'aimants permanents ou de transpondeurs
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implanges, plus rarement utilise. Willoughby et al. a decrit etevalie clinique-
ment en 2006 un syseme de localisation temps-eel (Calypso 4D, Calypso
Inc., USA) permettant le suivi de transpondeurs implanes dans la prostate,
dans le cadre de radiotrerapie (Willoughby, 2006). Levaluation clinique sur
patient a monte une dierence de localisation moyenne de 1.5mm (+/-0.9)
entre ce syseme et une localisation radiographique.

@ (b)
Figure 6.2.{ (a) Gererateur Aurora (b) Capteur exible Aurora 5DOF
(0.5x0.8mm)

La principale dierence entre les sysemesa courant alternatif et continu est leur
comportement en pesence de netal pes du grerateur de courant ou du capteur.
Avec les sysemesa courant continu, les distortions sont alegees avec des netaux
utilises couramment tels que l'acier inoxydable, le titanium, I'aluminium. Pour mi-
nimiser les erreurs lees aux distortions netalliques, NDI (USA) a ceveloppe, avec
le syseme Aurora, un gererateur inegrant une ne barrere pour limiter les distor-
tions et pouvant étre ainsi pla@ entre le patient et la table d'ogeration.

De plus, avec la miniaturisation des capteurs, ceux-ci peuvent étre ineges dans
des catheters et aiguilles, ouvrant ainsia de nouvelles applications, telles que le
suivi d'instruments exibles et d'instrumentsa l'inerieur du corps.

Malge les derneres aneliorations technologiques, les sysemes electromagre-
tiqgues ne montrent pas la méme pecision que les sysemes optiques. Cependant, la
dierence en terme de pecision entre les deux sysemes tenda diminuer, rendant
ainsi les sysemeselectromagretiques ineressanta exploiter.

Bien que les sysemes optiques etelectromagretiques soient les plusetudees et
utiliees, il existe des technologies alternatives.On peut citer le dispositifShapeTape
(Measurand Inc., Canada) qui utilise un capteur optique pour mesurer la torsion et
la exion d'un cable de bre optique et ceterminer sa position. Ce dispositif aet
appligiea des sysemesechographiques endoscopiques (Koizumi et al., 2003).
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L'utilisation d'acaekromnetres et de gyroscopes pour mesurer l'acekration et la
vitesse angulaire permet de ceterminer le deplacement d'instruments. Un syseme
de suivi inertiel se compose de capteurs d'acekration et de rotation aligres selon
un axe et a l'avantage d'étre totalement autonome. Le principal inconvenient de
ce type de syseme est l'erreur intringeque, lee au pkenorrene de uctuation d'un
signal. Celle-ci entraine des erreurs (sysematique et statique) de mesure, croissante
avec le temps. Ce type d'erreurs n'est tokrable pour des applications nedicales
et les sysemes inertiels sont en pratiqgue inegesa des sysemes hybrides. Ren et
al. a propos une approche de suivi pour la navigation endoscopique, base sur un
sysemeelectromagretique et un syseme inertiel (Ren et al., 2012).

Les solutions hybrides permettent de compenser les limites d'une caegorie de
capteurs. Cette approche consiste a combiner deux types de sysemes dierents
pour obtenir des donrees en continue, une meilleure pecision. Les sysemeselectro-
magretique et optique sont souvent assoces a n de compenser les erreurs dues aux
distortions et les contraintes de ligne de viee. Khan et al. a decrit un syseme de
navigation hybride pour la ponction de tissu mou (Khan et al., 2006). Cependant,
l'association de ces deux types de syseme a un codt non regligeable et pour cette
raison, son ceveloppement est limie au milieu acacemique.

En n, I'utilisation de l'imagerie medicale peut permettre le suivi d'instruments
durant une proecdure. Ces techniques sont utilies principalement dans les do-
maines de la radiotterapie et de la radiologie interventionelle. En radiotterapie, le
suivi permet la cetection de tumeurs, d'organes par identi cation des mouvements
de marqueurs sur des EPI (electronic portal image) acquises durant la proedure.
Par exemple, Vetterli et al. (Vetterlia et al., 2006) aetude le suivi de prostate
en se basant sur un dispositif EPI et en regerant des marqueurs implanes dans
l'organe et pevisualies au scanner. Cette technique est limie par les doses de ra-
diation importantes qui sont requises pour l'acquisition d'images de haute qualie.
En radiologie interventionnelle, les nmethodes de localisation sont bases sur des
techniques de recalage 2D/3D. Van Walsum et al. a monte la faisabilie clinique
du suivi et de la visualisation 3D de guide sur des images uoroscopiques mono-
planes (Van Walsum et al., 2005) acquises par angiographie 3D rotationnelle, avec
une erreur moyenne estinee sur la position du guide de 1.5mm. Van de Kraats
et al. a ceveloppe etevalle en 2006 une technique de suivi couplant un syseme
de navigation StealthStation (MedTronic, USA) et un syseme d'angiographie 3D
rotationnelle. Apes une phase de calibrage pe-ogeratoire, le recalage permet d'ob-
tenir une pecision de l'ordre du Imm (Van de Kraats et al., 2006). Les nouvelles
techniques de recalage permettent des nethodes de plus en plus rapides et robustes,
rendant le suivi bage sur I'image de plus en plus attrayante.

Les sysemes de suivi peuvent étre classs en dierents types, chacun avec leurs
avantages et inconwenients (voir Tableau 6). Le choix d'un type de suivi cepend
grandement de l'application et des contraintes (par exemple, en terme de volume
de travail, de pecision exige, du type d'application). Il est donc recessaire de
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Nuneriseur digital

Avantages
Inconenients

Exemples d'application

Pecision (les premeresetudes ont monte une pecision de loca-
lisation de 2.5-3mm (Sipos, 1996))

Espace de travail et mouvements limies, peu adapta l'environ-
nement chirurgicale, pas de suivi de plusieurs instruments
Utilisation du dispositif commerciali® 1SG Viewing Wand (Faro
arm, ceveloppe par Zamorano et al. (Zamorano et al., 1994) in
1994) dans les domaines de la neurochirurgie (Watanabe, 1987),
chirurgie cranio-maxillofaciale (Hassfeld et al., 1998) et ORL
(Freysinger et al., 1997)

Syseme optique (OTS)

Avantages
Inconwenients

Exemples d'application

Pecision, large espace de travail, robustesse

Modi cation de I'environnement de travail, recessit de garder une
ligne de viee cegagee

Produits commercialies pour la neuronavigation : StealthStation
de Medtronic (USA), Qualisys (Gumprecht et al., 1999) (par
BrainLAB, Allemagne)

Sysemeelectromagretique (EMTS)

Avantages

Inconwenients

Exemples d'application

petit, facilement inegrable, suivi intracorporel possible, exible,
libere de mouvement

distortions lees aux objets ferro-magnetiques (utilisation di cile
au bloc ogeratoire), espace de travail limie, erreur cependante de
la distance entre le capteur et le transmetteur (moins de 1m)
Localisation de tumeur en radiotterapie (Seiler, 2000), suivi de
catreters, guides et aiguilles en radiologie interventionnelle (Wood
et al., 2000) (Nagel et al., 2000) , reconstruction de volumeecho-
endoscopique 3D (Sumiyama et al., 2002)

Capteur inertiel (MEMS)

Avantages
Inconwenients
Exemples d'application

coat, facilie d'utilisation, petits capteurs

manque de pecision, pas utilisable seul dans un contexte medical
ce type de syseme est utili®e, en association avec d'autres sysemes
plus pecis.

Syseme hybride €lectromagretique et inertiel) de suivi pour la
chirurgie endoscopique (Ren et al., 2012)

Table 6.1. { Principales caegories de syseme de suivi
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connatre les solutions existantes pour trouver la plus adaptea notre besoin.

Point-ckés

Les sysemes optiqgues sont les sysemes avec la meilleure pecision mais
demande une certaine eadaptation du bloc operatoire

Lessysemeselectromagretiques , plus ecents, permettent une meilleure
inegration aux instruments mais sont encore limies par les erreurs dA>es
aux distortions netalliques

Les sysemes hybrides sont potentiellement ineressantes prenant avan-
tage du meilleur de chacun des sysemes
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LINTERFACE HOMME-MACHINE POUR LA
NAVIGATION DE BIOPSIE DE PROSTATE

Cette annexe pesente les travaux de Guillaume Claus, stagiaire de Master 1 en
Informatique, que nous avons encade au sein du laboratoire. L'objectif du stage
etait de proposer une speci cation pour une Interface Homme-Machine (IHM) pour
la navigation de biopsie de prostate. Nous avons dans un premier temps mis en
place un questionnaire a destination des urologues. Ce questionnaire pesente des
propositions de visualisation de l'image echographique 2D et du volume 3D. Nous
nous sommes aussi inereses a l'inegration de la visualisation de l'impecision.
L'icee est de pouvoir indiquera I'ogerateur la pecision du suivi et en cas de cerive
importante, de lui demander de ealiser un recalage 3D-3D, plus pecis.

1. Questionnaire

Le questionnaire, eali® avec Framaforms, est divie en trois parties :

une partie sur la visualisation 2D (image "live");
une partie sur la vue 3D (volume de eference);

une partie sur l'impecision et la proedure globale.

La section 1.1 cecrit le questionnaire envoye.

1.1. Ceation d'une interface graphique pour les biopsies de prostate

Ce questionnaire s'inscrit dans le projet MIRAS (Multi-Image and Robot Assisted
Surgery) et concerne plus particulerement la navigation pour la biopsie de protate.
Notre objectif est de developper un syseme de nhavigation en temps eel : c'est
a dire permettant de visualiser non seulement chaque carotte lors de pekvement,
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mais ausi la position gu'aurait cette carotte pour la position courante de la sonde
lorsque celle-ci se ceplace.

Nous nous ineressons icia l'interface homme-machine en proposant une visua-
lisationa l'aide de ealie augmente en superposant aux donreesechographiques
des informations suppkementaires de guidage.

Nous souhaiterions votre avis sur les questions suivantes :

Comment guider le geste du chirurgien de manere simple et intuitive ?
Quelles sont les informations pertinentesa a cher ?

Comment a cher le niveau de pecision actuel du recalage pendant la proe-
dure?

Nous donnons ici quelques propositions d'a chage.

Les visualisations que nous avons sgeciees sont inspiees des interfaces de Urostatiébn
et de Trinity ' (Koelis).

Pour chaque eement de eponse que vous choisirez, des propositions illustees
Vous seront pesentees.

Vue 2D

La base de cette vue sera l'image echographique live. Parmi les informations ci-
dessous quelles sont celles qu'il serait pertinent d'a cher dans cette vue et sous
quelle forme ?

A cher la trajectoire de l'aiguille (Fig. 7.1) en pointile ou avec un trait plein,

a chage de la prostate (Fig. 7.2) sur l'image "ive" (contour ou surface de la
prostate ou uniguement un des quadrants),

biospies tep e ectiees (Fig. 7.3),
cibles cetecees sur I'lRM et recakes sur l'image 'live" (Fig. 7.4).

Figure 7.1.{ A chage de la trajectoire de l'aiguille sur I'image "live".
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Figure 7.2. { Achage de la prostate sur lI'image "live".

Vue 3D

Dans cette vue, le panorama (volume echographique de etrence) est acle
en 3D. Parmi les informations ci-dessous quelles sont celles qu'il serait pertinent
d'a cher dans cette vue et sous quelle forme ?
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Figure 7.3.{ Achage des biopsies cep e ectwees sur l'image "live".

Figure 7.4.{ A chage des cibles sur I'image "live".

A chage de la position de la coupe (Fig. 7.5) par rapport au maillage de la
prostate. Le volume de eErence pourrait aussi étre a cle.

A chage de la trajectoire de l'aiguille (Fig. 7.6) sur le planechographique,
a chage du maillage de la prostate (Fig. 7.7),
a chage des quadrants de la prostate (Fig. 7.9).
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Figure 7.5. { Achage de la position de la coupe dans le volume de etrence.

Figure 7.6.{ A chage de la trajectoire de l'aiguille.
Impecision

Parfois la pecision de la nouvelle methode mise en place pour la navigation peut
se cegrader avec le temps du ceplacement entre deux biopsies. Il est alors recessaire
de faire un recalage classique UrostatidiircledR /Trinity CircledR (acquisition 3D

et recalage 3D/3D) pour retrouver une pecision acceptable. Quel a chage de cette
impecision vous semble le plus clair?

Les propositions sont I'a chage classique d'un compteur ou d'un chrononetre,
ou l'a chage de l'impecision sur la vue 2D ou 3D.
Concernant le protocole de biopsies, est-il ineressant de pouvoir...

Nouveau champ "casesa cocher"

Utiliser un protocole par cefaut (sous coupe axiale / sous coupe sagittale)
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Figure 7.7.{ A chage de la prostate.

Figure 7.8. { A chage des quadrants.

De nir manuellement le nombre de biopsiesa e ectuer

e nir manuellement I'ordre des biopsiesa e ectuer

Donner une indication sur la position de la prochaine biopsiea e ectuer
A cher le nunero de la biopsie en cours

1.2. Resultats

Nous avons obtenu 5 eponses de cliniciens exgerimenges.
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Table 7.1. { Reponses pour la vue 2D

o A .Chag.e A chage Biopsies .
Clinicien trajegt0|re de la prostate #j calizes Cibles
de l'aiguille
1 ) contour de la volume 3D volume 3D
prostate des biopsies des cibles
2 - - - '‘peaux d'oignon”
- volume 3D volume 3D
3 en pointile un des quadrants des biopsies des cibles
4 en pointile - - 'peaux d'oignon”
5 en pointile - - -

Commentaires

Repesentation tes intuitive pour les ogerateurs.
Ne change pas la pratique clinique.

Table 7.2. { Reponses pour la vue 3D

A chage A chage de
o g .g : A chage A chage
Clinicien du plan la trajectoire
. o de la prostate des quadrants
echographique de l'aiguille
1 sans l'image 'live" | carotte pleine en maillage -
- e - . uniquement le
2 avec l'image 'live en pointile en maillage :
guadranta cibler
3 avec l'image "live" en pointile en maillage volume 3D
g P g des cibles
4 avec l'image "live" en pointile en maillage 'peaux d'oignon”
5 sans l'image 'live" - en maillage -
J'a cherais le maillage avec les quadrants.
Commentaires La.ch.age Qes quadrants c'est top pour Iapprentls.f,agg.
mais je suis pas sire que, dans la vraie vie, ca soit utilie
par des urologues con rmes...
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Figure 7.9. { Proposition pour I'a chage de l'impecision.

Les premiers retours du questionnaire font apparatre un inerét certain pour une
aide de visualisationa la navigation.

Sur la vue 2D, les esultats semblent étre en faveur de I'a chage de la trajectoire
de l'aiguille et des cibles.

En ce qui concerne la vue 3D, les a chages du plan echographique, de la tra-
jectoire de l'aiguille, de la prostate et des quadrants semblent pertinents au vu des
esultats.

La visualisation de l'erreur fait I'objet d'une attention particulere. Une des so-
lutions proposes consiste a augmenter la transparence a mesure que la pecision
diminue ainsi qua augmenter le volume des objets repesents. Cette solution semble
cbstabilisante car tropeloigree des usages actuels. En revanche, le fait d'avoir une
estimation de l'erreur directement dans la fenétre de navigation, sans avoir besoin
de quitter la sene des yeux est consicce comme un atouta conserver. Un travail
suppementaire sera donc recessaire pour trouver une repesentation de I'erreur qui
soit signi cative mais dont la mantique soit plus claire que la proposition actuelle.
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