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Sistema para la deteccion de tumores cerebrales en
tiempo real usando imagenes hiperespectrales

@ Descripcion de la solucion.

Problema que resuelve

Al contrario que muchos tumores, dénde su identi-
ficacion es relativamente sencilla, la deteccién de
tumores cerebrales durante las operaciones quirur-
gicas sigue suponiendo un gran reto, sobre todo
por su frecuencia y por la agresividad y mal pronds-
tico de los mismos.

A diferencia de otros tumores, el tumor cerebral se
infiltra en el tejido cerebral normal circundante v,
por lo tanto, sus bordes son confusos y extremada-
mente dificiles de identificar a simple vista por el
cirujano. El tejido cerebral normal circundante es
critico y no hay redundancia, como en muchos
otros drganos, donde el tumor se reseca junto con
un amplio bloque circundante de tejido normal para
evitar futuras metastasis. Esto no es posible en el
cerebro, donde es esencial identificar con precision
los margenes del tumor para resecar la menor can-
tidad de tejido sano posible. Por ello, para los ciruja-
nos resulta esencial la visualizacion, en tiempo real,
de la ubicacién y los limites del tumor cerebral para
su extraccién precisa en quiréfano.

Las imagenes hiperespectrales permiten la adquisi-
cién de un gran numero de bandas espectrales en
todo el espectro electromagnético (dentro y fuera
del rango visual) de la superficie capturada por los
sensores. Usando esta informacion y algoritmos de
clasificaciéon personalizados, es posible determinar
el material o sustancia que compone cada pixel.
Esta tecnologia se puede utilizar como una herra-
mienta de orientacién durante las resecciones de
los tumores cerebrales.

En este sentido, el trabajo realizado permite explo-
tar las caracteristicas de las imagenes hiperespec-
trales, desarrollando un demostrador intraoperato-
rio capaz de realizar una localizacién precisa de los
tumores malignos durante procedimientos quirur-
gicos cerebrales. Se consigue una delineacion muy
precisa de los limites tumorales que mejora los
resultados de la cirugia. Como una prueba de con-
cepto, el demostrador desarrollado es capaz de ge-
nerar mapas tematicos de la superficie cerebral ex-
puesta utilizando informacion espectral del rango
comprendido entre 400 y 1000 nm. Estos mapas

tematicos distinguen entre cuatro clases diferen-
tes: tejido normal, tejido tumoral, tejido hipervascu-
larizado (vasos sanguineos) y elementos del fondo
(background). En estos mapas, los limites del tumor
pueden ser facilmente identificados, proporcionan-
do el resultado en menos de 10 segundos cuando
se utiliza aceleracién en GPUs de gran potencia de
calculo. Este trabajo ha logrado excelentes resulta-
dos en la discriminacion entre el tumor y el tejido
cerebral normal de forma no invasiva, mejorando
asi los resultados de los procedimientos neuroqui-
rargicos.

El resultado es un sistema completo (cdmaras, so-
porte, electrénica, programas, etc.) que permite
indicar al neurocirujano en tiempo real la localiza-
cion de los tumores.

@ Ambitos de aplicacién comercial

El ambito de aplicacién comercial es la industria
médica, mas en concreto, la instrumentalizacion
médica. Si bien en un primer momento se ha cen-
trado la investigacion en la deteccidn de los tumo-
res cerebrales, los ultimos resultados apuntan a
que es posible detectar otros tipos de tumores.
Este grupo esta trabajando ahora mismo en la de-
teccion de tumores de piel (melanomas) y de cérvix.
Cada aplicacién supone un cambio de la instrumen-
talizacién y de los algoritmos, por lo que cada apli-
cacion supone en realidad un mercado diferente.
Otra de las grandes aplicaciones comerciales seria
en anatomia patoldgica. Recientemente se ha com-
prado en el grupo un microscopio con capacidad de
barrido hiperespectral, lo que unido con nuestras
camaras hiperespectrales daria lugar a uno de los
primeros sistemas mundiales para anatomia pato-
l6gica hiperespectral en el rango VNIR-SWIR (de
400 nm a 2500 nm). Este sistema permitiria resol-
ver ambigledades entre diferentes patdlogos,
ayudar en el diagnéstico de muchas enfermedades,
disminuir el numero de errores humanos por can-
sancio o rutina y ahorrar ingentes cantidades de
dinero y tiempo en los procedimientos de tincion
(principalmente hematoxilina/eosina).

Una de las principales aplicaciones es la de la de-
teccion temprana del cancer, ya que el sistema de-
sarrollado facilita y acelera los procesos de che-
gueo periédicos (caso de la piel y cérvix) y al mismo
tiempo detecta células cancerigenas en sus prime-
ros estadios evolutivos, a veces imperceptibles
para el ojo humano.

@ Oportunidades de mercado

No existe en el mercado actual ningun instrumento
basado en este principio no invasivo para la detec-
cion de tumores. Si bien existe una limitada canti-
dad de investigacion en este sentido (ver algunos
de nuestros articulos de revision del estado del
arte, como el publicado recientemente en la presti-
giosa revista Cancer, el 30 de mayo de 2019), esta
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tecnologia presenta todavia algunos desafios,
entre los que destacan los siguientes:

1. No existen grandes estudios clinicos que le den
conflanza a los fabricantes de instrumentos médi-
cos para iniciar una produccion de elevadas canti-
dades.

2. Las camaras hiperespectrales, si bien tienen un
caracter no-invasivo y no-ionizante, son todavia
caras. Es de esperar que su precio baje a medida
que aumente su demanda.

A pesar de ello, esta iniciativa ha sido seleccionada
por la Unién Europea para formar parte del Innova-
tion Radar, una plataforma que aglutina los proyec-
tos europeos de mayor impacto y excelencia por
desarrollar innovaciones con alto potencial para
llegar al mercado.
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En el caso de neurocirugia, el unico método alter-
nativo que existe para detectar tumores cerebrales
es el marcador tumoral fluorescente ALA-5 (5-ami-
nolevulinic acid), pero tiene varios inconvenientes
que supera la técnica propuesta:
1. EI ALA-5 es una técnica invasiva. Supone la
inyeccion de un contraste caro y al que algunas
personas pueden presentar intolerancia. No se usa
por ejemplo ni en niNos ni en embarazadas. Nuestra
propuesta es totalmente inocua, no-ionizante y no
invasiva.
2. El ALA-5 sélo detecta tumores de alto grado.
Nuestra propuesta detecta tumores de todos los
rados (1, 2, 3y 4) e incluso tumores secundarios
?en fase de prueba todavia, pero con primeros
resultados esperanzadores).
3. El ALA-5 requiere de un microscopio quirdrgico
especial y luz ultra-violeta, precio similar de instru-
mental al de nuestra propuesta, que no necesita
ademas del contraste.

Por tanto, los sistemas basados en imagenes hipe-
respectrales se perfilan como una técnica no inva-
siva que permitira reducir el nUmero de biopsias, de
tintes fluorescentes y de tincién de tejidos en pato-
logia.

Ademas, su precision ayudara a los cirujanos a
eliminar integramente el tejido tumoral, evitando
recrecimientos futuros. Al mismo tiempo se reduci-
ra la extraccion de tejido sano en la zona circun-
dante al tumor, minimizando el area de seguridad
que es necesario resecar junto al tumor. Como
resultado, se aumentara la supervivencia libre de
progresion de la enfermedad y la calidad de vida de
los pacientes que veran sus funciones cerebrales
menos afectadas tras la operacion.
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Resultados de Investigacion

Actualmente el sistema esta protegido por una
patente (P3756PC00) internacional propiedad de
la ULPGC que cubre Japén, Estados Unidos y
Europa (Albania, Alemania, Austria, Bélgica, Bul-
garia, Chipre, Croacia, Dinamarca, Eslovaquia, Es-
lovenia, Espana, Estonia, Finlandia, Francia,
Grecia, Hungria, Irlanda, Islandia, Italia, Letonia,
Liechtenstein, Lituania, Luxemburgo, Ex Republi-
ca Yugoslava de Macedonia, Malta, Ménaco, No-
ruega, Paises Bajos, Polonia, Portugal, Reino
Unido, Republica Checa, Rumania, San Marino,
Serbia, Suecia, Suiza y Turquia).

Recursos necesarios para
su implementacion

El sistema ya esta plenamente operativo y se ha
usado actualmente en 36 operaciones neuroqui-
rdargicas durante la ejecucién del proyecto HELI-
CoiD(https://cordis.europa.eu/project/rc-
n/111274/factsheet/en). Hoy en dia, gracias al
proyecto ITHaCA (https://ithaca.iuma.ulpgc.es/),
continuacién de HELICoiD, hemos vuelto a intro-
ducir el prototipo en el quiréfano y estamos em-
pezando a obtener nuevos datos de nuevos pa-
cientes.

En una reciente visita a la Universidad- de Texas en
Dallas, he acordado con el catedratico Baowei Fei
(director del Quantitative Bioimaging Laboratory)
intentar reproducir nuestro prototipo en Dallas,
en el Southwestern Medical Center (donde traba-
jan 4 premios Nobel de Medicina) para aumentar
el numero de pacientes y hacer un primer estudio
clinico exhaustivo.

En cualquier caso, seria ideal contar con financia-
cion para:

1. Adquirir camaras de ultima generacion y desa-
rrollar nuevo prototipo apto para su uso con mi-
croscopio quirurgico.

2. Contratar investigadores que pudieran hacer
un estudio clinico mayor, generando asi una
mayor base de datos para desarrollar nuevos y
mas precisos algoritmos.
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