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RESUME

Introduction : La tractographie cérébrale par Imagerie par Résonance Magnétique (IRM) est
un outil récent nécessitant d'étre validé avant d'envisager son utilisation en routine clinique.
La reconstruction en 3D de faisceaux disséqués selon la méthode de Klingler est la premiere

¢tape de la validation que nous proposons.

Matériel et méthode : Nous avons prélevé neuf encéphales issus du don du corps et les avons
préparé selon la technique de Klingler. Nous avons testé différentes techniques de préparation
des encéphales puis élaboré un support rigide permettant la manipulation des piéces
anatomiques et la mise en place de reperes. La surface des pieces anatomiques était acquise
itérativement lors de la dissection a l'aide d'un scanner laser et de photographies apportant
l'information de texture. Un logiciel permettant la représentation des acquisitions de surface
texturées dans un référentiel commun, leur segmentation interactive puis la reconstruction des
faisceaux a été développé en collaboration avec des informaticiens. Nous avons étudié la

faisabilité de cette technique sur un faisceau d'association, le faisceau longitudinal supérieur.
9

Résultats : La technique de préparation des encéphales et les modalités d'acquisition de
surface optimales ont été déterminées ; chaque étape du processus de reconstruction a été
validée. Finalement, le faisceau longitudinal supérieur a pu étre reconstruit a partir des
dissections.

Conclusion : Nos résultats ont démontré la faisabilité de notre méthode. La prochaine étape
de notre travail consistera a recaler nos données dans le référentiel de I’'IRM post mortem puis

in vivo pour permettre la comparaison a la tractographie IRM in vivo.

Mots Clés : Dissection des fibres blanches ; Anatomie ; Faisceau Longitudinal Supérieur ;

Tractographie ; IRM ; Validation



Development of a technique for monitoring of Klingler white
matter fiber tracts dissection

3D reconstruction of the superior longitudinal fasciculus

ABSTRACT

Introduction : Magnetic Resonance Imaging (MRI) cerebral tractography has to be validated
before being used for clinical routine. The first part of the validation we propose is the 3D

reconstruction of dissected fiber tracts.

Method : Nine formalin-fixed brains were prepared for Klingler's dissection. Different
preparation techniques were tested to obtain better anatomic dissections. Cerebral
hemispheres were fasten onto a specially designed plastic holder. It allowed protection and
easier manipulation of the specimens, and provided a common reference space thanks to
fiducial landmarks. We developed a method for iterative acquisition of the cerebral surface
during dissection. It coupled a high precision laser scanner with photography providing
texture information. Dedicated software, which allows representation, coregistration and
interactive segmentation of surface acquisition, and tracts reconstruction was developed in
collaboration with computer scientists. This technique was tested on an associative fiber tract,

the superior longitudinal fasciculus.

Results : The best preparation technique for dissection and the procedure for surface
acquisition of the specimens were determined ; each step of the process was validated and we

were able to reconstruct the superior longitudinal fasciculus.

Conclusion : The reconstruction of an associative fiber tract demonstrates our method's
feasibility. To allow comparison to in vivo tractography, we will now work on the
coregistration of the reconstructed tracts in the anatomical space of post mortem and in vivo

MRI.

Keywords : Fiber tracts dissection ; Anatomy ; Superior Longitudinal Fasciculus ;

Tractography ; MRI ; Validation
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1 INTRODUCTION

Les fibres blanches cérébrales jouent un rdle primordial dans le fonctionnement
cérébral normal et pathologique.

Les dissections anatomiques ont permis, dés le XIXeéme siécle et dans la premiere
moiti¢ du XXeéme (12, 13) l'identification de faisceaux d'association, de projection, et
commissuraux. Les faisceaux d'association connectent deux régions corticales d'un méme
hémisphere. Parmi eux, on distingue les fibres arquées, ou fibres en U, ou fibres d'association
courtes, qui relient deux gyri adjacents. Les faisceaux de projection connectent une région
corticale a un noyau gris profond ou a la moelle épiniere. Enfin, les fibres commissurales
assurent la connexion entre les hémispheres.

L'Imagerie par Résonance Magnétique (IRM) pondérée en diffusion (IRMd) est, a ce
jour, la seule technique non invasive qui permet leur étude in vivo chez I'homme (20).
L’application d’une modification linéaire de champ magnétique (« gradient de diffusion »)
dans une direction donnée renseigne sur la diffusion de 1’eau dans cette direction. Du fait des
contraintes exercées par les milieux biologiques sur la diffusion de 1’eau, I’'IRMd renseigne
indirectement sur leur microarchitecture. Ainsi, dans le cerveau, 'IRMd évalue indirectement
la direction des faisceaux de fibres blanches par la direction préférentielle de diffusion de
I’eau. Cette évaluation fait appel a des modeéles mathématiques plus ou moins complexes.

La méthode la plus répandue est le tenseur de diffusion ou DTI (Diffusion Tensor
Imaging), qui modélise par un ellipsoide la diffusion de I’eau pendant le temps de diffusion
(Figure 1). Le tenseur est évalué a partir d’au moins six directions de gradients non
colinéaires, et de 'acquisition de référence, sans application de gradient (2). Le modele DTI
suppose l'existence d'une seule direction de diffusion - la direction du vecteur propre principal
du tenseur - au sein d'un voxel donné. Or, dans les régions de croisement de fibres, il existe

plusieurs directions de diffusion. Les méthodes HARDI (High Angular Resolution Diffusion



c)

Figure 1 : forme de P’ellipsoide en fonction du type de diffusion.

En fonction des milieux biologiques, la diffusion est plus ou moins contrainte: a) diffusion
anisotrope, ellipsoide en forme de cigare, b) diffusion isotrope, ellipsoide sphérique, c¢) diffusion
privilégiée dans un plan : ellipsoide en forme de galette. D’apres Tournier 2003

L Y
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Figure 2 : deux critéres de terminaison d'algorithme de tractographie déterministe.
rigure 2 g grap

La propagation de la fibre dépend d'une information locale dont les paramétres sont définis a
priori. La fraction d'anisotropie et I'angle de courbure de la fibre sont les paramétres choisis par
la plupart des algorithmes déterministes. Une faible anisotropie (A) ou un angle de courbure
trop important (B) déterminent 1'arrét de la propagation. Les fléches bleues représentent
I'orientation des fibres dans chaque pixel et le niveau de gris représente le degré d'anisotropie.
D'aprés Mori 2007
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Imaging) proposent de résoudre le probléme en augmentant la résolution d'échantillonnage
par l'augmentation du nombre d'applications des gradients de diffusion (plus de 100 au lieu
des 6 nécessaires dans le modele DTI). Il en résulte des temps d'acquisition plus longs,
actuellement difficilement applicables en routine clinique.

A partir de ces données de diffusion, les faisceaux de fibres blanches peuvent alors
étre calculés par des algorithmes de tractographie. Les méthodes déterministes consistent a
démarrer une fibre a partir d'un point germe et a la propager pas a pas dans la direction du
vecteur propre principal du tenseur de diffusion au sein du voxel. Elles ont pour principal
inconvénient de dépendre d'une information locale ; si les fibres se croisent au sein d'un méme
voxel, le tenseur de diffusion devient isotrope (Figure 2). Il en résulte une direction de
diffusion erronée et un tracé de fibre dévié¢ de sa trajectoire. Pour tenter d'améliorer le
traitement des croisements de fibres, d'autres méthodes ont été développées. Les méthodes
probabilistes consistent a propager des fibres le long de directions non pas fixes, mais suivant
une loi de probabilité. Elles nécessitent, pour le moment, des temps de calculs trop longs pour
une utilisation en routine clinique (plusieurs heures). Enfin, les méthodes pseudo-

probabilistes associent des cartographies statistiques aux résultats de suivi de fibres.

L'intérét de la tractographie cérébrale (Figure 3) a été montré dans de nombreuses
pathologies impliquant la substance blanche parmi lesquelles la sclérose en plaques (1, 23) et
les tumeurs cérébrales (21). Elle a méme été utilisée dans la planification pré-opératoire et la
navigation per-opératoire chez des patients atteints de tumeurs cérébrales (22, 34), malgré la
démonstration d'un manque de fiabilité (11).

En effet, la tractographie cérébrale repose sur des modeles mathématiques complexes ne
rendant qu’imparfaitement compte de la diffusion de I’eau dans les tissus. Elle a fait ’objet de

multiples tentatives de validation par comparaison a I’anatomie sous jacente, sans
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Figure 3 : exemple de tractographie cérébrale déterministe.

Représentation de trois faisceaux d'association sur une vue latérale gauche du cerveau. En
rouge, le faisceau occipito-frontal inférieur ; en orange le faisceau unciné ; en bleu, le faisceau
longitudinal inférieur.
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qu’aucune ne soit pleinement satisfaisante. Ainsi les techniques suivantes ont été proposées

ou pourraient étre proposées pour la validation de la tractographie :

1. Comparaison aux travaux anatomiques et histologiques antérieurs chez
I’homme (9, 13, 17) et ’animal (6, 15, 16, 24). Malgré une concordance habituellement
satisfaisante, ces comparaisons portent sur des individus différents, situés dans des espaces
anatomiques eux aussi différents, ne permettant qu’une évaluation qualitative, assez peu

précise.

2. Marquage axonal rétrograde chez le macaque (8). Aprés acquisition IRM
pondérée en diffusion et tractographie déterministe, un traceur (agglutinine de germe de blé
couplée a la peroxydase de raifort) est injecté in vivo dans le cortex de I’animal. Le transport
actif du traceur dans les axones permet, apres sacrifice de 1'animal, la visualisation des fibres
partant de ou aboutissant a la zone d'injection. Pour permettre une comparaison a la
tractographie et corriger les déformations liées a la préparation histologique, les fibres sont
reconstruites en 3D a partir de coupes histologiques, a l'aide d'une transformation en trois
¢tapes : construction d'un volume photographique, recalage rigide des coupes histologiques
dans le volume photographique, puis recalage élastique du volume histologique dans le
volume IRM. Des erreurs non négligeables de concordance avec la tractographie sont
observées, possiblement en raison d'une reconstruction imparfaite du volume a partir des

coupes histologiques et des difficultés de diffusion du colorant a distance du point d'injection.

3. Marquage au manganese. 1l a été proposé pour éviter la perte de la structure
3D inhérente a la préparation histologique aprés marquage rétrograde. Déposé in vivo au
contact du cortex, il se comporte comme un traceur qui suit les axones et leur confére des
propriétés paramagnétiques. Les fibres marquées apparaissent en hypersignal en pondération
T1, ce qui permet la comparaison directe de I’'IRM pondérée en T1 aux résultats de la

tractographie, sans recours a la dissection ni aux coupes histologiques. Pourtant, la diffusion
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de la molécule dans le cortex cérébral marque une vaste région (15, 16) qui rend difficile la

comparaison avec la tractographie (10).

4. Marquage post-mortem des fibres blanches cérébrales. Le marquage
rétrograde ou au manganese sont évidemment réservés a I’animal. Le marquage post-mortem
chez I'humain, décrit en 1979 (19), utilise un marquage a l'argent ou au Di-I (1,1'didodecyl-
3,3,3",3'-tetramethylindocarbocyanine perchlorate). Cependant, dans la méthode originale, le
colorant ne diffuse passivement que de quelques millimétres en plusieurs mois depuis le point
d'injection. Récemment, une amélioration de la technique utilisant le marquage au Di-I a été
décrite (32). Elle permet la diffusion du colorant sur 20 a 40 mm en quelques jours, ce qui
reste néanmoins insuffisant pour étudier les faisceaux de fibres blanches cérébrales sur toute

leur longueur, et donc pour envisager une comparaison a la tractographie.

5. Imagerie en lumiere polarisée. Elle utilise la biréfringence des gaines de
my¢line, mise en évidence en lumiére polarisée : la transmission de la lumiére polarisée au
travers d’une coupe histologique dépend des directions relatives de la polarisation lumineuse
et de la direction des fibres. Cette technique évalue la position des fibres avec une résolution
proche de 0,1 mm sur des coupes histologiques. Son extension récente a un dispositif de
microscopie automatisée augmente cette résolution spatiale a 1’échelle du micrometre (7).
Malgré cette résolution spatiale importante, elle utilise des coupes et souffre de la méme
limitation que les techniques histologiques, c’est-a-dire la perte de cohérence 3D des
faisceaux étudiés. Par ailleurs, la réflexion lumineuse sur la piéce anatomique et sur le

dispositif d’acquisition induit des artéfacts dont la correction n’est pas triviale.

6. Des fantomes formés de capillaires ou de fibres textiles de directions et de
calibres connus ont aussi été proposés (16, 26, 29), bien qu’ils restent trés simples par rapport

a la micro anatomie cérébrale et ne permettent qu'une validation partielle.
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7. La comparaison directe de la tractographie réalisée post-mortem a la
dissection des mémes cerveaux a plusieurs avantages : utilisation de hauts champs (permettant
I'amélioration du rapport signal sur bruit), temps d'acquisition non limité, absence de
mouvements, de bruits physiologiques ou thermiques. Une tractographie post-mortem est
possible chez le singe (6), mais nécessite des conditions de fixation (prélévement immédiat du
cerveau apres sacrifice de I'animal) et d'acquisition (durant environ 5 heures) strictes en raison
d'une diminution rapide du coefficient de diffusion aprés le déces (5). Ces conditions sont
difficiles a mettre en ceuvre sur encéphales humains et ne peuvent, de toutes les fagons,
directement valider les séquences et les modeles utilisés en clinique du fait de paramétres et
de conditions d'imagerie trop éloignés.

L'approche longitudinale que nous proposons (FIBRATLAS-II) est radicalement
différente : les fibres blanches seront étudiées a deux instants dans une cohorte de volontaires
sains agés ayant préalablement donné leur corps a la science :

* invivo, par tractographie selon des protocoles d’imagerie utilisables en pratique clinique,
* et post-mortem, par dissection selon Klingler (12, 13), sans passer par la réalisation de
coupes histologiques, mais en conservant au contraire leur structure 3D aux différents

faisceaux (Figure 4).

Ce suivi de cohorte doit impérativement étre précédé de la mise au point d’une
méthode de suivi de dissection des fibres blanches (FIBRATLAS-I) en raison : 1) du caracteére
destructeur de cette dissection, la visualisation d’un faisceau impliquant la destruction des
structures plus superficielles, et 2) de la nécessité d’obtenir les résultats dans I’espace
anatomique de I’IRM, permettant la comparaison avec la tractographie.

Le travail présent¢ démontre la possibilit¢ de reconstruction d'un faisceau
d'association, le faisceau longitudinal supérieur (ou faisceau arqué), grace a une technique

originale utilisant des acquisitions de surface en cours de dissection.
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Figure 4 : exemple de dissection des fibres blanches cérébrales selon la méthode de Klingler.

Vue latérale d'un hémisphére cérébral gauche mettant en évidence le faisceau unciné (A), le
faisceau longitudinal supérieur (B), dont la portion temporale est sectionnée de maniére a
exposer les radiations optiques (C) et le faisceau occipito-frontal inférieur (D). Les fibres de la
capsule externe (E) passent médialement au faisceau longitudinal supérieur. Les fibres arquées
ou fibres en U (astérisques) sont visualisées en périphérie (elles relient deux gyri adjacents).
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2 MATERIEL ET METHODE

Notre méthode consiste : (a) a disséquer les faisceaux de fibres blanches cérébrales ;
(b) a acquérir de maniére itérative la surface de la piéce anatomique en cours de dissection par
deux modalités apportant précision (scanner laser) et informations de texture (photographie) ;
(c) a segmenter interactivement les surfaces acquises pour y repérer les segments de faisceaux
de fibres étudiés ; (d) a reconstruire en 3D les faisceaux étudiés par empilement des segments
de surface ainsi définis. Ces différentes étapes sont réalisées a 1'aide d'un logiciel développé
spécialement pour notre projet.

Nous présentons ici la mise en place de la technique ainsi que la validation d’étapes

préliminaires dont dépend la précision de la méthode (Figure 5).

2.1 Plan expérimental

* Préparation des encéphales a la dissection des fibres blanches selon la méthode de
Klingler.

¢ Réalisation d’un support rigide avec repéres fiduciels.

* Validation de l'absence de déformation induite par la dissection.

* Acquisition de surface des pieces anatomiques a 'aide d'un scanner laser.

* Acquisition photographique des piéces anatomiques et plaquage de texture.

* Développement de la plateforme logicielle dédiée.

 FEtude du faisceau longitudinal supérieur

2.2 Préparation des encéphales

Neuf encéphales issus de sujets ayant fait don de leur corps a la Science ont été
préparés au laboratoire d’ Anatomie de Tours : dans un délai n’excédant pas 48 heures apres le

déces, I’encéphale était extrait par craniotomie et suspendu dans une solution de
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Préparation pour Klingler ! Evaluation de I'effet du formol
et de la congélation
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de la surface
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et création d'une
surface texturée

Evaluation de la fidélité de
la surface-laser et de la
projection de texture

Evaluation de I'ergonomie
n identifications de faisceaux du logiciel de segmentation

interactive et de visualisation

reconstruction 3D

des faisceaux et recalage Evaluation de la reconstruction 3D
sur I'IRM post mortem des faisceaux a partir des surfaces

Figure 5 : mise au point et validation du suivi de dissection.

Représentation des différentes étapes exposées dans notre travail et des évaluations mises en
cuvre pour validation la méthode.
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formaldéhyde par I’artére basilaire afin d’éviter une déformation liée au contact avec le
cristallisoir.

Pour préparer a la technique de Klingler (12, 13, 17), I’étape de fixation dans le
formaldéhyde est primordiale. Il est important que la totalité du cerveau, y compris les régions
les plus profondes soient bien fixées. Dans la littérature, le protocole de fixation est tres
variable d’une équipe a ’autre (18, 25, 27, 31, 33), tant en ce qui concerne la concentration en
formaldéhyde que la durée.

Nous avons testé deux techniques: trois encéphales ont bénéfici¢ d'une fixation
« rapide » utilisée par de nombreux auteurs, dans une solution de formaldéhyde a 10% (700
ml de solution du marché a 35%, 4300 ml d’eau) pendant 4 a 6 semaines, et six encéphales
d'une fixation « lente », préconisée notamment par Klingler (13), dans une solution de
formaldéhyde a « 5% » (250 ml de solution du marché a 35%, 4750 ml d’eau) pendant 4
mois. Dans chaque cas, les bains étaient renouvelés toutes les semaines, de maniére a
favoriser la fixation des régions profondes du cerveau en conservant un gradient de
concentration entre la solution et I'encéphale.

Notre ¢étude se focalisant sur les faisceaux d'association (connexions intra-
hémisphériques) et non sur les commissures, les hémisphéres étaient séparés suivant un plan
sagittal médian, passant par la fissure inter-hémisphérique et le corps calleux, de manicre a
¢tudier les deux hémispheres séparément.

Au terme de la période de fixation, les encéphales étaient lavés, placés sous
microscope opératoire (Zeiss© OPMI 9FC, Oberkechen, Allemagne, ou Leica© Wild M695,
Wetzlar, Allemagne) pour retrait complet de 1'arachnoide, de la pie-mére et des vaisseaux

corticaux, égouttés et placés dans un congélateur a -23°C pendant 3 a 4 semaines. Nous avons
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testé I'effet d'une congélation plus intense sur un encéphale en le congelant pendant la méme
durée a -80°C.

Aprées une décongélation lente dans I’eau, la piece était conservée dans une solution de
formaldéhyde a 2,5% (125 ml de solution du marché a 35%, 4875 ml d’eau).

La dissection des pie¢ces anatomiques permettait 1'évaluation qualitative de chaque
procédure de préparation, notamment la facilit¢ de distinction substance grise - substance

blanche et la facilité de distinction des faisceaux blancs entre eux.

2.3 Réalisation d’un support rigide

Afin de faciliter leur manipulation, de limiter d'éventuelles déformations lors de la
dissection, et pour assurer des points reperes fixes, la face médiale de chaque piece était fixée
sur une platine rigide par une couche de paraffine en fusion d'environ 1,5 cm d'épaisseur. La
paraffine était préalablement colorée en vert (colorant du commerce pour cire a bougie) afin
de faciliter la wvisualisation de l'interface cerveau-paraffine sur les acquisitions
photographiques.

Nous avons fait construire une platine rectangulaire de PVC (Frans Bonhomme®©,
Joué-les-Tours, France). Les bords de la platine étaient surélevés de manicre a couler de la
paraffine autour de la piéce anatomique afin d'en assurer la fixation (Figure 6). Cette platine
comportait 4 repéres non coplanaires nécessaires aux recalages intra ou intermodalités entre
acquisitions surfaciques et photographiques : dans les parois latérales de la platine, quatre
puits étaient usinés et fermés de maniere étanche par une vis de polyéthyléne avec un joint de
PVC. Ces cavités a fond conique étaient calibrées de facon a ce que des sphéres repéres
visibles a I'RM ou a la TDM (BrainLab©) puissent y étre disposées et y soient immobiles
une fois les vis en place. Le centre des tétes de vis était matérialisé par une demi sphére
calibrée de trois millimetres de diametre, qui permettait d'utiliser le palpeur qui équipait le

scanner laser et était visualisée sur les acquisitions photographiques.
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Figure 6 : hémisphére cérébral fixé sur la platine PVC par une couche de paraffine colorée en
vert, installé dans une boite étanche permettant l'immersion dans de 1'eau pour l'acquisition
IRM.

Figure 7 : dissection selon la méthode de Klingler.

Apreés résection du cortex a la curette, les fibres blanches sont suivies par soulévement a 1'aide
d'une spatule, sous microscope opératoire.

21



2.4 Validation de I'absence de déformation induite par la dissection

Lors de la dissection, le cortex devenu spongieux apres congélation était réséqué a la
curette, puis les fibres blanches étaient suivies progressivement par soulévement a 1'aide de
spatules (Figure 7) comme décrit dans la méthode de Klingler (12, 13, 17).

Cette technique de dissection par ablation progressive des structures superficielles,
nécessitait des manipulations de la piece anatomique par l'opérateur, et il était indispensable
de vérifier qu’elle n’entrainait pas de déformation de la piéce, incompatible avec la
reconstruction des faisceaux blancs.

Deux IRM successives ont été réalisées sur cinq piéces anatomiques a
différentes étapes de dissection. Les IRM était réalisées sur un des imageur du CHRU de
Tours (Signa HDxt 1.5T, General Electric Healthcare, Milwaukee, WI, USA). Il s'agissait
d'une séquence 3D T1 en Inversion-Récupération préalablement optimisée [TR = 9ms ; TE =
3,6ms ; TI = 450ms ; angle de bascule = 13° ; bande passante = 25kHz ; Nex = 1 ; coupes
axiales de 1 mm d’épaisseur, jointives, couvrant I'hémisphere cérébral et les reperes fiduciels ;
matrice = 256x256 ; champ d’exploration = 256x256 mm ; taille du voxel = 1 x 1 x 1 mm]
avec une antenne dédiée cerveau, cou et rachis, dont seul le segment "Head" était utilis¢ (HNS
Head, antenne réseau phasé 16 canaux, 29 éléments).

Afin de mettre en évidence d'éventuelles déformations survenant entre une étape de
dissection n et une étape n+1, les IRM correspondantes étaient tout d’abord (a) recalées
linéairement en utilisant des repéres externes a la piece, (b) la zone disséquée était alors
repérée, et (c) une carte de déformation entre les pieces n et n+1/ était calculée apres recalage

non linéaire (Figure 8).
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Schéma des différentes étapes de recalage entre deux étapes de dissection sur une méme piéce

anatomique.

23




2.5 Recalage linéaire

Les recalages utilisant les seuls reperes fiduciels ne donnaient pas de bons résultats,
que la technique soit manuelle ou automatique (FLIRT de FSL (31, 32), Image Fusion de
MedINRIA, ou Optimized Automatic Image Registration 3D de MIPAV).

Les deux volumes IRM successifs n et n+/ ont donc été segmentés pour extraire la
paraffine, inchangée entre les deux acquisitions, et de volume suffisant pour un recalage
automatique. La segmentation a été réalisée par seuillage, complétée par une segmentation
manuelle (sous MRIcron') pour affecter la valeur 1 aux voxels de la paraffine et 0 aux autres.

Un recalage linéaire automatique (FLIRT: 12 degrés de liberté, fonction de coft :
correlation ratio, interpolation trilinéaire) a été réalisé entre la paraffine des deux volumes

segmentés. La matrice de transformation a alors été appliquée a I’IRM native n+1.

2.5.1 Binarisation et réalisation d'un masque

Les volumes IRM 7 et "n+1 recalé linéairement sur n" étaient a leur tour segmentés et
binarisés (seuillage, puis segmentation manuelle par la méme méthode), seuls les voxels des
cerveaux ayant alors une valeur attribuée a 1.

Ces deux volumes recalés linéairement et binarisés étaient alors soustraits et la zone
n’ayant pas été disséquée entre ces deux étapes était extraite, donnant lieu a la création d’un

masque binaire utilisé pour le recalage non-linéaire.

2.5.2 Recalage non linéaire

Aprées application du masque calculé a I’étape précédente, un recalage non linéaire de
type B-spline cubique (FNIRT de FSL) portant uniquement sur les régions non disséquées
¢tait réalisé entre les IRM n et n+/ recalée. La carte de déformation correspondant a ce

recalage était générée par FNIRT.

Lhttp://www.cabiatl.com/mricro/mricron/index.html
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2.6 Acquisition de surface des piéces anatomiques

La surface de chaque hémisphére et de ses reperes fiduciels était acquise a l'aide d'un
scanner laser FARO Laser ScanArm V3® (Lake Mary, USA) composé d'un bras articulé fixé
au plan de travail par une ventouse (Figure 9). L extrémité du dispositif était équipée d’un
palpeur sphérique de 3 millimetres qui permettait I’acquisition de points par contact direct
(figure 10) avec une précision annoncée par le constructeur de 46 um. Le bras articulé portait
aussi une téte laser, comportant une partie émettant un pinceau laser et une caméra
enregistrant la réflexion de ce pinceau par 1’objet scanné, avec une précision évaluée a 150
um dans les conditions de I’expérience. Les points acquis par le laser servaient a la
construction d'un maillage de triangles ("mesh"), correspondant a la surface, que le logiciel
Geomagic Studio® (Geomagic, Morrisville, NC, USA), fourni avec le scanner laser
permettait de visualiser en temps réel (Figure 11), mais aussi de post-traiter (limitation du
nombre de triangles, filtrage...).

Afin de vérifier que la précision du systéme scanner laser était suffisante dans les
conditions de I’expérience, nous avons comparé les mesures connues d'un objet test aux

mesures de sa surface acquise dans le logiciel Geomagic Studio®.

2.7 Acquisition photographique des piéces anatomiques et plaquage de texture

La surface laser ne comportait aucune information de texture, pourtant primordiale
pour le repérage anatomique des faisceaux de fibres blanches. Chaque acquisition scanner
laser était donc complétée par une acquisition photographique apportant la texture. Il fallait
par la suite plaquer cette texture sur la surface laser de maniere a visualiser la picce
anatomique texturée en 3D a chaque étape de dissection.

Le matériel photographique utilisé était un objectif Pentax© (Tokyo, Japon) D-FA

100mm /2,8 Macro, monté sur un boitier numérique Pentax© K-20 offrant une résolution de
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Figure 9 : poste de travail.

Le scanner laser est fixé au plan de travail par un systéeme de ventouse. Il est connecté a un
ordinateur qui permet la visualisation des images acquises en temps réel. En arriére plan, la
colonne sur laquelle est fixée 1'appareil photo permettant les acquisitions de texture.
En vignette : gros plan sur la téte laser équipée d'un palpeur a extrémité sphérique.

Figure 10 : palpeur.

Le palpeur, positionné dans la demi sphére matérialisant le centre d'une téte de vis, permet
I'acquisition d'un point unique servant de repeére surfacique.
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Figure 11 : acquisition de la piéce anatomique en cours de dissection et des repéres surfaciques.

Sur I'écran de droite apparait en temps réel la surface acquise dans le logiciel Geomagic®.
L'écran de gauche montre la photographie de la méme étape de dissection acquise au préalable.
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14,6 mégapixels. L'éclairage était assuré par un flash annulaire Pentax© AF-160 FC fix¢é a
l'objectif. Le diaphragme était fermé a /16 pour assurer une profondeur de champ suffisante
tout en évitant les phénomenes de diffraction. L'appareil photographique était fixé a une
colonne (Figure 12) et piloté par un ordinateur via un cable USB (logiciel Pentax Remote
Assistant 3®). Ceci permettait une prévisualisation rapide pour adapter la mise au point et la
puissance de l'éclairage. Les photographies étaient alors stockées aux formats RAW/DNG et
JPEG.

La piéce anatomique était placée a plat, orthogonalement a 1’axe optique de 1'appareil
photographique et la prise de vue couvrait la piece et les reperes fiduciels utilisés pour le
recalage entre les acquisitions photographiques et scanner laser.

L'image texture était rééchantillonnée en une image "carrée" de 2048 x 2048 pixels
(Figure 13) puis importée au format PNG dans la plateforme logicielle (cf. infra).
L'acquisition laser était importée au format STL/OBJ. Les reperes étaient identifiés
manuellement sur la texture (image en deux dimensions) et sur la surface (image en 3D). Pour
obtenir la surface "texturée", nous avons utilis¢ un algorithme de plaquage de texture
"perspective", prenant en compte le point de vue avec lequel la texture avait été acquise par

l'appareil photographique.

2.8 Développement de la plateforme logicielle dédiée

La plateforme logicielle "Qt3DAppView" nécessaire aux différentes étapes de ce
projet a été développée en collaboration avec le Laboratoire d'Informatique EA 2101 de
I'Université Francois-Rabelais de Tours, équipe FOVEA, Dir. Gilles Venturini (B Serres, G
Venturini). Ses objectifs étaient définis au préalable et ont été réévalués régulierement a l'aide

de la collaboration entre I'utilisateur (anatomiste) et le concepteur.
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L'appareil photographique Pentax© K-20 est
muni d'un objectif D-FA 100mm {/2,8 Macro
et d'un flash annulaire Pentax© AF-160 FC,
fixé sur une colonne perpendiculairement a la
piéce anatomique, et connecté & un ordinateur
par un cable USB.

Figure 12 : acquisition photographique de la piece anatomique en cours de dissection

Figure 13 : rééchantillonage.

L'acquisition photographique initiale (format JPEG, 4672 x 3104 pixels, 11,8 Mo) est
rééchantillonnée en image "texture" (format PNG, 2048 x 2048 pixels, 3,6 Mo).

29



Actuellement, le logiciel permet de :

- charger les surfaces et les textures,

- effectuer le plaquage de texture apres correction de parallaxe photographique,

- effectuer le recalage entre les surfaces texturées,

- manipuler les surfaces texturées avec une grande fluidité,

- visualiser dans la colonne de droite la photographie apportant I'information de texture de la
surface "texturée" en cours d'utilisation pour faciliter la segmentation,

- segmenter interactivement une ou plusieurs régions d'intérét sur chaque surface en leur
attribuant une couleur et un nom,

- naviguer entre les différentes surfaces en cours d'utilisation,

- sauvegarder les segmentations sous forme de projets,

- exporter les segmentations sous différents formats de fichier pour étre exploités par d'autres

applications.

2.9 Etude du faisceau longitudinal supérieur

2.9.1 Dissection anatomique

Afin de tester la technique présentée, nous 1’avons appliquée au faisceau longitudinal
supérieur. Il s’agit d’un faisceau d'association qui connecte les lobes frontal, pariétal et
temporal. Il est situé immédiatement interne aux fibres en U, en profondeur du gyrus frontal
inférieur, du gyrus supramarginal, du gyrus angulaire, et de la partie postérieure du gyrus
temporal moyen. Sa forme en C ouvert ventralement permettait sa reconnaissance lors de la
dissection de la substance blanche péri-insulaire.

Nous avons disséqué un hémisphére cérébral droit issu de la préparation selon le
protocole choisi (cf. Résultats). Nous avons réalisé des acquisitions itératives de la surface de

la piece en cours de dissection, et de la texture correspondant a chaque surface. Le rythme
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auquel étaient procédées les acquisitions était déterminé par 1'opérateur. Les acquisitions ont

été poursuivies jusqu'a dissection compléte du faisceau longitudinal supérieur.

2.9.2 Recalage des surfaces sur la surface initiale, avant dissection

Les surfaces texturées, correspondant & chaque étape de la dissection, étaient alors
importées dans la plateforme logicielle et recalées manuellement sur un référentiel commun :
la surface "zéro", acquise avant toute dissection. Les centres des tétes de vis de la platine, qui
¢taient acquis a chaque étape de dissection étaient utilisés comme repéres visuels pour ce

recalage.

293 Segmentation interactive des surfaces texturées

Chaque surface "texturée" était ensuite manipulée dans la plateforme logicielle a 1'aide
de la souris. Le faisceau longitudinal supérieur était ensuite repéré et segmenté
interactivement sur chaque surface "texturée" a l'aide des outils de sélection du logiciel
(sélection d'une zone rectangulaire ou d'un triangle unique) (Figure 14). La perte de résolution
de l'image texturée lors de sa transformation en image "carrée" de 2048 x 2048 était
compensée par la possibilité de visualiser la photographie dans son format original JPEG dans
la fenétre de droite de 1'application (Figure 15).

Chaque segment de surface était exporté au format OBJ qui comporte les informations
tridimensionnelles du nuage de points sélectionné. Une représentation 3D du faisceau étudié
¢tait alors obtenue en chargeant simultanément I'ensemble des segments de surfaces dans

I’application.
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Les différents outils de sélection (entourés en rouge) permettent la segmentation interactive du
faisceau étudié (ici, en fuschia).
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La photographie haute résolution est visualisée dans la fenétre de droite. Elle peut étre

manipulée (translation, zoom) et, griace a sa meilleure résolution, étre utilisée en aide pour la
segmentation interactive sur la surface texturée (colonne du milieu).
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3 RESULTATS

3.1 Préparation des encéphales

Bien que des variations dans la qualité de fixation des pi¢ces anatomiques aient été
retrouvées au sein de chaque protocole de fixation testé, la fixation lente était la plus adaptée
a la dissection selon la méthode de Klingler, qu’il s’agisse du cortex ou des fibres blanches.

Apres fixation rapide (formol 10%, 4-6 semaines), le cortex était moins spongieux,
moins facilement différenciable de la substance blanche et donc moins aisément réséqué. La
dissection des fibres blanches était difficile car elles se présentaient par "paquets", et leur
soulévement minutieux ne permettait pas de les suivre au-dela de deux ou trois centimetres.

A l'inverse, la fixation lente (formol 5%, 12 semaines) permettait d'individualiser des
faisceaux de 'ordre du demi millimétre de diameétre et de les suivre par soulévement sur toute
leur longueur, sur plusieurs centimetres. Ceci était observé pour les fibres arquées, juste sous-
jacentes au cortex, et pour les faisceaux d'association.

Il n'a pas été noté de différence entre la congélation classique a -23°C et la congélation

a-80°C.

3.2 Validation de I'absence de déformation induite par la dissection

Aprés réalisation du masque et recalage non linéaire, la carte de déformation a permis
de quantifier la différence, en voxels, entre les volumes IRM comparés. Pour 0,6 % des
voxels, le décalage était de plus de 3 mm, pour 3 % il était de plus de 2 mm et pour 11 % il

¢tait de plus de 1 mm (Figure 16).
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Figure 16 : déformation induite par la dissection.

Graphique représentant le pourcentage de voxels décalés entre les deux étapes de dissection.
Plus de 99 % des voxels ont eu un déplacement inférieur a 3 voxels (ou mm) entre deux étapes de

Figure 17 : validation de la précision de mesure des acquisitions laser.

Scéne test ayant permis les mesures réelles (représentées sur la photographie) qui ont été
comparées aux mesures faites sur la surface laser avec le logiciel Geomagic®. Les différences de
mesures étaient inférieures a 0,3 mm.
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3.3 Acquisition de surface des piéces anatomiques

Les mesures effectuées sur l'objet test ont montré que la surface 3D obtenue par la
technologie laser était fidele a I'objet et que la géométrie était d'une précision suffisante pour
notre application (Figure 17). Toutefois, des contraintes spécifiques aux pieces anatomiques
ont été observées.

a. Lorsque les pieces anatomiques €taient trop humides, les limites physiques du systéme
apparaissaient. En effet, 1'angle de réflexion du laser était modifi¢ par la présence de gouttes
d'eau, créant des ruptures de continuité de la surface, se manifestant par des "trous" et des
"pics". Il s'agissait en fait de zones non triangulées témoignant d'un échec de la capture laser.
Pour limiter 'apparition des ces artéfacts, nous tamponnions la piéce anatomique a l'aide de
papier absorbant et la laissions sécher a l'air libre quelques minutes avant la premicre
acquisition laser de chaque séance de dissection. Par ailleurs, le logiciel Geomagic Studio®
permettait un traitement des images par des filtres géométriques. La surface était lissée par
des processus d'élimination du bruit, de remplissage de trous. La surface était par ailleurs
optimisée pour réduire la complexité du maillage : le principe était de fusionner les triangles
presque coplanaires, les surfaces planes nécessitant moins de triangles que les courbes. La
puissance du lissage était paramétrée manuellement avant traitement en choisissant un
nombre cible de triangles a obtenir sur 1'objet traité.

b. Le systéme de capture laser, nécessitant un certain angle entre le laser et la caméra,
rendait également tres difficile 1'acquisition de la surface dans les cavités trop profondes,
comme c'était le cas juste apres l'exérése du cortex (Figure 18). En revanche, une fois les
fibres arquées, immédiatement sous-corticales, retirées, les cavités étaient beaucoup moins
profondes et la capture laser n'était plus génée. L'étude des faisceaux d'association et
commissuraux, seuls usuellement reconstruits en tractographie, était donc possible avec cette

technique.
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Figure 18 : une limite de la capture laser : les cavités profondes.

A : Le systéme de capture laser ne permettait pas d'acquérir le fond des sillons lors de la
premiére étape de dissection, apreés exérése du cortex, car les cavités étaient trop profondes.

B : Aprés exérése des fibres en U et visualisation des faisceaux d'association, il n'y avait plus de
cavités. Les faisceaux d'association étant les régions d'intérét de notre étude, la capture laser
n'était pas génée.

37



c. Le palpeur mécanique de 3 mm du FARO Laser ScanArm V3® nous permettait
d'acquérir directement les coordonnées des reperes situés au centre des tétes de vis. Elles
¢étaient ensuite chargées dans la plateforme logicielle et utilisées pour le recalage automatique
des surfaces les unes par rapport aux autres. La capture laser des reperes était utilisée pour le
plaquage de texture entre photographie et surface laser, car cette étape nécessitait la

visualisation des repéres acquis avec les deux modalités.

3.4 Acquisition photographique des piéces anatomiques et plaquage de texture

L'utilisation d'un objectif de 100 mm de focale permettait une prise de vue orthogonale
suffisamment éloignée de la scéne a photographier pour limiter I'effet "perspective" et donc
de se rapprocher d'une "ortho-photographie". Il persistait néanmoins des anomalies de
perspectives qui étaient bien corrigées par la correction logicielle (Figure 19).

La résolution de 14 megapixels permettait la visualisation des fibres blanches et leur

orientation, autorisant la reconnaissance des faisceaux disséqués.

3.5 Développement de la plateforme logicielle dédiée

Le logiciel "Qt3DAppView" répondait aux exigences requises pour importer les
données acquises (surfaces laser et photographies) et les exploiter pour segmenter un faisceau
de fibres blanches et le reconstruire en 3D. Les différentes étapes de ce processus sont

illustrées dans le chapitre suivant.

3.6 Etude du faisceau longitudinal supérieur

3.6.1 Dissection et acquisition du faisceau longitudinal supérieur

Le faisceau longitudinal supérieur de I1'hémisphére droit d'un spécimen a été

entierement disséqué selon la méthode de Klingler. La dissection a été suivie par trente-trois
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Figure 19 : correction perspective.
Scéne test utilisée pour 1'évaluation de la projection perspective. La scéne a été acquise dans les
mémes conditions que les piéces anatomiques (photographie et scanner laser). Les paramétres de

correction de parallaxe ont été définis a partir de cette scéne. Notez que la texture (couleur des
objets) se plaque fidélement sur la surface de la scéne.

Figure 20 : reconstruction 3D du faisceau a partir des segments de surface .

Les segments de surface, regroupés dans un méme fichier, ont permis la reconstruction, par
"empilement", du faisceau longitudinal supérieur.
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¢tapes d'acquisitions de surface, ce qui représentait environ 16 heures de dissection (trente

minutes entre chaque acquisition).

3.6.2 Reconstruction 3D du faisceau longitudinal supérieur

Toutes les surfaces "texturées" ont été recalées sur la surface "zéro" avant d'étre
segmentées.

Tous les segments de surfaces ont été regroupés dans un méme fichier OBJ.
L'ouverture de ce fichier dans tout logiciel de visualisation acceptant le format OBJ permettait
d'obtenir une représentation 3D du faisceau longitudinal supérieur, sous forme d'un
empilement de surfaces (Figure 20). L'anatomie du faisceau ainsi obtenu correspondait a

['anatomie connue.
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4 DISCUSSION

Nous avons exposé¢ les différentes ¢étapes permettant la reconstruction
tridimensionnelle d'un faisceau d'association de fibres blanches cérébrales a partir
d'acquisitions de surfaces en cours de dissection selon la méthode de Klingler.

Tout d'abord, nous avons défini un protocole de préparation des pieces anatomiques
pour la dissection selon la méthode de Klingler. Cependant, comme le faisaient remarquer
Ludwig et Klingler (17), malgré toutes les précautions prises lors de la préparation des picces,
la qualité de la fixation peu s'avérer décevante et ne pas permettre une dissection optimale.

Nous avons ensuite comparé plusieurs étapes de dissection par recalages en IRM. La
carte de déformation obtenue a montré que plus de 88% des voxels des volumes comparés
différaient de moins de 1 voxel - 1 mm - et plus de 99% différaient de moins de 3 voxels - 3
mm. Cette valeur est acceptable car inférieure a la résolution spatiale de I’'IRMd qui sera
finalement comparée aux résultats obtenus.

Les techniques d'acquisition de la surface de la piece anatomique (scanner laser), et de
sa texture haute résolution (photographie) sont au point. En raison de l'utilisation d'un appareil
photographique pour obtenir la texture, il a été nécessaire d’utiliser un algorithme de plaquage
de texture "perspective", qui prenait en compte le point vue avec lequel le cliché était pris. Cet
algorithme plaque la texture a la maniére d'un projecteur optique (divergence des faisceaux).
Il utilise une projection perspective dans la scéne virtuelle 3D. Les parameétres de cette
projection sont déterminés a partir de ceux de l'appareil photographique réel (angle de champ)
et de sa distance a I’objet. Une étape manuelle est actuellement nécessaire afin de faire
correspondre les acquisitions, qui n'ont pas été effectuées dans le méme référentiel, et ne
possedent donc pas les mémes informations de coordonnées dans l'espace. Cette étape

manuelle est effectuée uniquement sur la premicre acquisition de surface (hémisphere avec
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cortex) ; puis les parametres de l'algorithme de plaquage de texture peuvent étre appliqués a
chaque couple surface-texture.

Nous voulons améliorer la précision du plaquage de texture. Pour cela, nous allons
automatiser la détermination des paramétres de plaquage en attribuant une couleur aux reperes
(centre des téte de vis du support plastique) ; cette information de couleur permettra une
reconnaissance automatique des reperes que l'on pourra ainsi recaler automatiquement aux
points acquis par le palpeur lors de 'acquisition de surface.

Pour que les paramétres de plaquage de texture soient applicables a toutes les étapes
de dissection, les conditions de prise de vue photographique demandent a étre reproductibles
avec une grande précision. Actuellement l'appareil photographique est fixé manuellement sur
la colonne a chaque session de dissection, et la piece anatomique positionnée en regard de
reperes sur le plan de travail, ce qui nécessite une étape de cadrage de la scéne photographiée
a chaque acquisition. Pour limiter les risques d'erreur, nous allons mettre au point un systéme
de fixation rigide de l'appareil photographique et du support de la piece anatomique en cours
de dissection.

Le logiciel développé pour notre projet a permis d'étudier un faisceau d'association en
regroupant l'ensemble des segmentations de surfaces correspondant au faisceau. Quelques
améliorations sur lesquelles nous travaillons permettront d'accélérer la procédure de
segmentation. En effet, le nombre de surfaces chargeables simultanément (sous forme de
"projets") est actuellement limité a quatre a cinq par la ressource en mémoire vive nécessaire
pour appliquer le logiciel. Par ailleurs, nous allons ajouter des outils de sélection pour
permettre une segmentation plus aisée et plus rapide. Nous envisageons également 1'utilisation
de technologies telles que la visualisation stéréoscopique 3D et l'utilisation d'un bras articulé a
retour de force (PHANToM) au lieu de la souris pour la segmentation.

Le faisceau d'association choisi pour valider notre méthode, le faisceau longitudinal
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supérieur, fut le premier faisceau d'association mis en évidence en 1812 par I'anatomiste
allemand Johann Christian Reil (1759-1813). Il fut décrit en détail et nommé "fasciculus
arcuatus" par Burdach en 1822. Constantin Von Monakow fut le premier a attribuer a ce
faisceau la fonction de connexion des aires corticales de Broca et de Wernicke, impliquées
dans le langage (4). Il est nommé¢ faisceau longitudinal supérieur ou faisceau arqué, certains
auteurs appelant faisceau arqué la seule portion médiale du faisceau. En effet, les études
anatomiques récentes ont montré que le faisceau longitudinal supérieur comportait un
segment long direct, en position médiale, reliant la région de Broca a la région de Wernicke,
et une portion indirecte, latérale, composée d'un segment antérieur reliant la région de Broca
au lobule pariétal inférieur et d'un segment postérieur reliant le lobule pariétal inférieur a la
région de Wernicke (3, 14).

Nous avons choisi d'étudier ce faisceau car il est aisé de I'exposer par la face latérale
de I'hémisphére. En effet, lors du développement du systéme de support des pieces
anatomiques, nous avons choisi d'immerger la face médiale de chaque hémisphére dans la
paraffine de maniere a exposer la face latérale de I'hémisphére. La dissection permettra ainsi
de mettre en évidence les faisceaux d'associations intra-hémisphériques - le faisceau
longitudinal supérieur, le faisceau occipito-frontal inférieur, le faisceau unciné et le faisceau
longitudinal inférieur - et certains faisceaux de projection - radiations optiques, capsule
extréme, capsule externe, radiations auditives, faisceau cortico-spinal... Le faisceau
longitudinal supérieur est le plus superficiel des faisceaux d'association et donc le premier a
étre mis en évidence immédiatement interne aux fibres en U. Sur le spécimen que nous avons
disséqué, le faisceau longitudinal supérieur a pu étre mis en évidence puis reconstruit selon la
méthode décrite. L'anatomie du faisceau disséqué et reconstruit correspond a l'anatomie
décrite dans la littérature. La visualisation directe du faisceau permet d'avoir la certitude que

la région segmentée est le faisceau étudié, ce qui permet de considérer notre méthode comme
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une référence a laquelle pourra étre comparée la tractographie par IRMd.

Les prochaines étapes qui permettront de faire cette comparaison seront :
(1) La reconstruction d’un objet 3D correspondant au faisceau disséqué : actuellement la
représentation d’un faisceau correspond a un empilement de segments de surfaces et non a un
volume. Nous projetons de créer un volume en utilisant une technique de contours actifs,
créant une « enveloppe » autour de ces segments de surface.
(2) Le recalage sur I'IRM morphologique avant dissection (donc post-mortem apres
préparation au formol et par congélation) : actuellement toutes les surfaces correspondant aux
¢tapes d’une dissection sont inscrites dans le référentiel de la surface laser avant dissection
(surface « zéro »). Il conviendra de passer de ce référentiel surfacique a un référentiel
volumique en recalant linéairement la surface zéro (et, de 1a, toutes les autres surfaces) dans le
référentiel de I'IRM post-mortem. Plusieurs méthodes sont en cours d’évaluation: (a)
utilisation des seuls repéres fiduciels, (b) utilisation de reperes plus vastes, externes a la piéce
et bien visibles sur les surfaces laser et sur I'IRM (par exemple la platine support), (c)
utilisation de lignes d’isocontour sur ’IRM.
(3) Le recalage sur I’IRM morphologique in vivo : la dégradation du cerveau dans les heures
qui suivent le déces, la préparation des pi¢ces dans le formol et par congélation induisent des
déformations (30). Il conviendra de réaliser un recalage non linéaire entre I'RM post-mortem
et in vivo. La matrice de ce recalage pourra ensuite étre appliquée aux faisceaux 3D
reconstruits dans le référentiel de 1'TRM post-mortem. Une méthode de recalage de type CVS
(Combined Volumetric and Surface Registration) (28, 35) utilisant des informations de
volume et de surface pour affiner le recalage pourrait étre utilisée. Une collaboration avec
'équipe du Martinos Center au Massachussetts General Hospital (Boston, Harvard), qui a
développé cette méthode, est en cours de mise en place.

(4) Développer une méthode de comparaison des faisceaux obtenus par tractographie et par
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dissection : la tractographie cérébrale issue d'une acquisition de diffusion est facilement
recalée a I'IRM morphologique d'un méme sujet. Les images de tractographie pourront donc
étre recalées au faisceau disséqué (lui méme recalé a I'RM morphologique post-mortem puis
a I'RM morphologique in vivo). La comparaison des données obtenues constitue une partie
de la thése d’une étudiante ingénieure (I Filipak).

Une fois ces étapes franchies, la technique pourra étre appliquée a une cohorte de

sujets volontaires (¢tude FIBRATLAS II) (Figure 21).
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Suivi de cohorte
inscrits dons corps
(n=148,age>82 ans)

IRM diffusion +
IRM morphologique tractographie

Comparaison faisceaux :
- in vivo (tractographie)
- post mortem (a partir surfaces)

Fixation sur platine

. N IRM post mortem
munie de fiduciels P

n étape:‘. de Recalage des faisceaux 3D
dissection sur IRM morphologique in vivo

n acquisitions
de la surface n projections de texture
(scanner laser 3D) et n identifications de faisceaux
de la texture (photographie)

Reconstruction 3D
des faisceaux et recalage
sur I'lRM post mortem

Figure 21 : déroulement schématique de I’étude in vivo et post mortem.

In vivo, une IRM morphologique et de diffusion seront réalisées chez 148 volontaires sains agés
(1) ayant préalablement fait veeu de donner leur corps a la Science.

Post mortem, les encéphales seront préparés selon la technique de Klingler (2), fixés sur platine
(3) et une IRM morphologique post mortem réalisée (4). Les piéces seront alors progressivement
disséquées pour mettre en évidence des faisceaux de fibres blanches (5). Chacune des n étapes de
dissection donnera lieu a une acquisition de surface par scanner laser 3D et de texture par
photographie (6). La texture, acquise depuis les photographies, sera projetée sur la surface-laser
pour permettre ’identification des faisceaux par 2 experts (7). Les faisceaux de fibres blanches
seront reconstruits en 3D a partir de ces acquisitions surfaciques successives et recalés sur
IPIRM post mortem (8). Les faisceaux obtenus par dissection seront recalés sur ’IRM in vivo
pour corriger les distorsions liées a la préparation des piéces (9). Les résultats de la
tractographie seront alors comparés aux faisceaux reconstruits a partir des dissections (10).
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5 CONCLUSION

Nous avons démontré la faisabilit¢ de la méthode que nous proposons pour
reconstruire les faisceaux de substance blanche a partir de la dissection selon la méthode de
Klingler. Pour permettre la comparaison entre la dissection, considérée comme référence
anatomique, et la tractographie cérébrale, nous allons développer une méthode de recalage
entre les acquisitions de surface des dissections et I'lRM post-mortem, puis entre I'RM post-
mortem et in vivo. Enfin, une fois ces étapes de validation achevées, la technique sera
appliquée a une cohorte de sujets ayant fait don de leur corps, et une base de données acquises
in vivo (tractographie IRMd) et post-mortem (suivi de dissection) concernant les mémes
sujets sera constituée. Cette base de données sera mise a disposition de la communauté et

pourra étre utilisée pour la validation d’algorithmes variés de tractographie.
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Introduction : La tractographie cérébrale par Imagerie par Résonance Magnétique (IRM) est un outil récent
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comparaison a la tractographie IRM in vivo.
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