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1. Introduction 1 
ͳǤͳ ���������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͳ�
ͳǤʹ ����������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͳ�
ͳǤ͵ ������������������������������������ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �Ͷ�
ͳǤͶ ������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸�

ͳǤͶǤͳ ����������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸�
ͳǤͶǤʹ ���������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹�
ͳǤͶǤ͵ ���������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͅ �

ͳǤͷ �������������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͳͳ�
ͳǤ͸ ����������������������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͳʹ�

 

2. Brain analysis based on water diffusion 17 
 measured by MRI 
ʹǤͳ ���������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͳ͹�
ʹǤʹ �������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͳ͹�

ʹǤʹǤͳ ��������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͳ͹�
ʹǤʹǤʹ �������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ʹͲ�
ʹǤʹǤ͵ ���������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ʹ͵�

ʹǤʹǤ͵Ǥͳ ��������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ʹ͵�
ʹǤʹǤ͵Ǥʹ ������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ʹ͸�

ʹǤ͵ ������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ʹͺ�
ʹǤ͵Ǥͳ ���������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ʹͺ�
ʹǤ͵Ǥʹ ���������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͵ͳ�
ʹǤ͵Ǥ͵ 
������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͵͵�

ʹǤͶ �������������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͵Ͷ�
ʹǤͶǤͳ ����������������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͵Ͷ�
ʹǤͶǤʹ ��������������Ǧ����������������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͵ͷ�
ʹǤͶǤ͵ �����������������������������������

� �����������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �Ͷͳ�
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3. A hierarchical method for whole-brain 45 

connectivity-based parcellation 
͵Ǥͳ ��������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �Ͷͷ�
͵Ǥʹ ����������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �Ͷͷ�
͵Ǥ͵ ���������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �Ͷͺ�
͵ǤͶ ������������������������ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͳ�

͵ǤͶǤͳ ����������������Ǥ����������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͳ�
͵ǤͶǤʹ 
�������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷʹ�
͵ǤͶǤ͵ ���������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͶ�

͵ǤͶǤ͵Ǥͳ ������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͶ�
͵ǤͶǤ͵Ǥʹ �������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͶ�
͵ǤͶǤ͵Ǥ͵ �������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͷ�

͵ǤͶǤͶ ������������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷ͹�
͵Ǥͷ ����������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͺ�
͵Ǥ͸ ����������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͻ�

͵Ǥ͸Ǥͳ ������������������������������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͷͻ�
͵Ǥ͸Ǥʹ ����������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸ͳ�

͵Ǥ͹ ���������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸Ͷ�
͵Ǥ͹Ǥͳ ������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸Ͷ�
͵Ǥ͹Ǥʹ ���������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸Ͷ�
͵Ǥ͹Ǥ͵ �����������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸͸�
͵Ǥ͹ǤͶ ����������������������������������������ȋtCPCCȌ�� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸͹�
͵Ǥ͹Ǥͷ ����������������������������ȋwTriplesȌ��Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸ͺ�
͵Ǥ͹Ǥ͸ ��������������������������������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ �͸ͺ�

͵Ǥͺ �������������������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸ͻ�
͵ǤͺǤͳ ������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͸ͻ�
͵ǤͺǤʹ ��������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹Ͳ�

͵ǤͺǤʹǤͳ ������������������������ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹Ͳ�
͵ǤͺǤʹǤʹ ������������������������Ǧ�������������������

� ȋ��������������Ȍ�� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹Ͳ�
͵ǤͺǤʹǤ͵ �����������������Ǥ������������ȋSSȌ�������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹Ͳ�
͵ǤͺǤʹǤͶ �������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹ͳ�
͵ǤͺǤʹǤͷ �������������������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹ʹ�
͵ǤͺǤʹǤ͸ ������������������ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹ʹ�

͵ǤͺǤ͵ ������������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹͵�
͵ǤͺǤͶ ��������������������������������������������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹Ͷ�
͵ǤͺǤͷ ����������������������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �͹ͷ�
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4. A proof-of-principle study on multi-granularity 77 
 dMRI-based whole-brain characterization 
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5. Approaches and challenges in validation 97 
of tractography-based clustering 
ͷǤͳ ���������Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͻ͹�
ͷǤʹ ���������������������������������������������

� ���������������������������� Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ Ǥ �ͻ͹�
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1. Introduction 
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���������ǡ� ���� ���������� ������� ������ ������������ǡ� ���� ����� ���� ������������� ���
�����������������������������ǡ������� ��������������������� ���� ����������� ����� ����
����������Ǥ�	������ǡ�����������������������������������������������������������in-vivo�
������������Ǧ������ ������������� ���� ���� ����������� ��� ���� ����� ��� ������ ���
��������� ����ǡ� �������� ���� ������������� ��� ���� ����������������ǡ� ���� ����� ���
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����ȋͳͻͳͺȌǡ����������ȋͳͻͲͻȌǡ�
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�����������ȋʹͲͳͲȌǡ� 
�����ȋʹͲͳͳȌ������������ȋʹͲͳͳ�ȌǤ������������������������ ����
����������������������������������������ǡ���������������������������Ǥ�
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1.2 The human brain 
�

���� ������ ��� ���� ����� ���������� ��� ���� �������� �������� ������� ȋ���Ȍǡ� ����
���������� ���� ������ ��������Ǥ� 	���� ��� ���������� ������������ ����������ǡ� ���
��������� ��� ���������ǡ� ��������� ���� ���������Ǥ� ����� ������ǡ� ������ ��� ���� �����
��������� �������ǡ� ���� ��� ����������� ����� ������������� ȋ������ ��������� ������
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����� ������������ ���������� � ����� ��� �������ǡ� ���� ����������������Ȍ� � ����
�������������� ��� ��������� ȋ������� ��� ���� ������ �������� ���� ���������
�����������ȌǤ�

���� ��������� ������������ �������� ���� ���������� �������� ��� ���� ����� ���� ����
������������ ���� ������� ���������� ���������Ǥ� ��� ������ǡ� ����� ���� ���������������
������� ����� ��� ���� ������ �������ǡ� ���� ����� ��������������� ������ ������� �����
ȋ��������ǡ������ȌǤ���������������������������������������������������ȋ��������ǡ�������ȌǤ�
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������������������Ȁ�����������������������������������������������������������Ǥ����
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���� ��������� �����������ǡ� ���� ����� ������� ��� ��������� ��� ���� ���������� �����ǡ�
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������������������������������������ǡ�������������������������������������������
������������������������������ȋ����������������ǡ�ͳͻ͸ͺǢ������������ǡ�ͳͻͷ͹Ǣ�������
���������������������������ǡ�ʹͲͲͷȌǤ��������������������� ������������ ��������
������ ������ ������������ ���� ����� ����������ǡ� ���������� ����������� ������������
ȋ������������Ǥǡ�ʹͲͲͳȌǤ������������������������ǡ���������������������������������������
���� ������������ ����� ��� ������ ��������� �����������ǡ� ����� ������ �������� ���
�������������������������������������������������������������������ǡ���������������
���������ȋ�������������������ǡ�ʹͲͲͻǢ����������������Ǥǡ�ʹͲͲ͹ȌǤ�

 
“The nervous system is organized on multiple scales, from synaptic connections 

between single cells, to the organization of cell populations within individual 
anatomical regions, and finally to the large-scale architecture of brain regions and 
their interconnecting pathways. Different techniques are sensitive to different levels 
of organization. This last point deserves to be emphasized. The multi-scale aspect of 
the nervous system is an essential feature of its organization and network 
architecture. Descriptions of the brain at large scales should not be regarded as 
poorly resolved approximations of an underlying microscopic order. Instead, brain 
connectivity at the large scale (among regions and systems) describes neural 
processes that are the outcome of dynamic coordination among smaller elements. 
(…) Perhaps the most fundamental distinction is between structural connectivity as a 
wiring diagram of physical links and functional connectivity as a web of dynamic 
interactions."�ȋ������ǡ�ʹͲͳͳ�ȌǤ��
 
 

1.3 Structural mapping and parcellation 
�

ȋ����������� ����� ���� �������� ǲConnectivity Fingerprinting of Gray Matterǳ�
�������� ��� 
Ǥ� �����ǡ� �Ǥ� �������� �����Ǥ� 
������������� ����� ���� ����� ��� ����������
���������������������������ȋ����Ȍ����
�������Ǧ�����������������ȏʹͲͲͻȐȌǤ�

�������������������������������������������� ���������� ��������������� ����������
������������� ���� ������������Ǥ� ���� ����� ��� ���������� ��������ǡ� ���������� ���
ͳͻͲͻǡ� ������������������ ���� ������ �������������� �������� ������� �������������� ����
�������ȋ	������ͳǤ͵Ǣ���������ǡ�ͳͻͲͻȌǤ�������������ǡ����������������������������������
ȋ���� ��������� ��� �����Ȍ� ���������������������� ȋ����������� ���������������Ȍ� ��� ����
������ ������� ���� ����������� ͷʹ� ���������� �����Ǥ� � ������ ����������� ����� ��� ����
�������� ȋͳͻʹͻȌ� ����� ��������� ��������� �������� ��� ���� �����ǡ� ���� ������ ����� ����
������������ ����������� ��� �������� ��� ���� ��������� ������������� ������Ǥ�



ͳǤ������������� 5 
�
��������ǯ��������������������������������������������������������ǡ����������������Ǥ�
������ ��������ǯ�� ������������� ��� �� �����ǡ� ������������ ����� ������� ��������������
���������������������������������������ȋ����������������������������������������������
�����ǣ������ǡ�ͳͺ͸ͳǢ���������ǡ�ͳͺ͹ͶǢ������ǡ�ͳͺͺͳǢ���������ǡ�ͳͻͲͶȌǤ�
�

�
�
Figure 1.3: Regions of the human cerebral cortex as delineated by Korbinian 

Brodmann on the basis of cytoarchitecture. (reprint from (Brodmann, 
1909)). 
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���������ǡ� ���������������� �������������� �������� ���� ���� ����� �������� ȋ�Ǥ�Ǥ�

��������������Ͷ͵�����������������������������������ͶͲȌǤ��������������������������
�������� �����ǡ� ��������� ����������� �������� ���� ��� ��������� ������� �� �������
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��� ��� ���� ����������� ����� ����� ����������������ǯ�� ������������������������� ����
�������� ������������ ȋ����� ���� ����ǡ� ͳͻͳͻǢ� 
����� ��� ��Ǥǡ� ʹͲͲͲ�ȌǤ� ����ǡ� ������ ��� ���
������� ������ ����� ���������������������� ��������� �������� ���� ����� �������������
���������� ȋ�������ǡ� ����������� ��������������� ��� �������� ��� ���� ��������� ��� ������ ���
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1.4 Anatomical connectivity 
 
1.4.1 Connectivity as a structural trait 
�

�����������������������������������������������������������������������������
������ǣ� ���� ����������� ���� ���� ����� ȋ������� �������������ǡ� ʹͲͲͳǡ� ʹͲͲ͵ȌǤ� �����������
�������� ��� ���� ����� ��������������� ���� ��������� ��� �� �������� ���� ȋ��� ����� ���
������������ ��� ��� ��� ���������� �������� ���� ���� ��������ǡ� ���� ����� ����� ��� ���
���������������������������ȌǤ�����������������������������������������������������ȋ���
��������������������������������������������������������������ǡ������������������
�������������������������������������ȌǤ�������������������������������ǡ������������
���������������������������������������������������������������������ǡ���������������
���������Ǥ�������������������������������ǡ���������������������������������������������
�����������ǡ� ����������ǡ� ��� ������� ��������ǣ� ����� ����������� �����ǡ� ���������
���������� ��� ��� ���� ���� �������� ����������� ������� ������������ ��� ȋ����� ��� ������
������� ������� ������� ������������ȌǤ� ��� ��� ������ ��� �������� ���� �������� ��� ����
������ �����ǡ� ����������� ����� �������� ������� ��� ������ �������������������� �����
�����Ǥ�


���������������������������ǡ���������������������������������������������������
���������������������������������������ǡ����������������������������������������������
��� ��������� ��������� ������������ ��Ǥ� ���������� ��� ������ ����������� ��� ������� �����
����������������������������������������������������������������������������������
����� �������� ������������� ��������� ��� ���� ����� ��� ���� �����Ǥ� 	����������� ����
��������� ��������� ��� ����� ������������� ��������� ���������� ���� ��������� ��� �������
��������ǡ� ��������� �������� ������������������� ������ ���� ���������� ����������
ȋ�������ǡ� ͳͻͻͲǡ� ͳͻͻͺȌǤ� ������ ����� ���������������� ��������������������� ����� ��
����� �������������� ��� ���� ����������ǡ� ���� ����� ��� ����������� ���� ������
����������� �������� ����� ����� �����ǡ� ���� ��� ���� �������� ����ǡ� ���� ������
������������������������������������������������������������Ǥ�
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1.4.2 The organization of white matter 
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������������ ������ǣ� ������ �������� ���������� ��������� ������ ������� �� ������
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������������������������������������������������������������������Ǥ�����������������
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�

�
�
Figure 1.4: Dissection (left) and diagram (right) of the cerebral cortex showing principal 

systems of association fibers. (reprint from (Gray, 1918)). 
�
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“Anatomical connections at all levels of scale are both specific and variable. 
Specificity is found in the arrangement of individual synaptic connections between 
morphologically and physiologically distinct neuronal types and in long-range 
connectivity between neural structures such as cell nuclei or brain regions. 
Variability is found in the shape of individual neurons and their processes, as well as 
in the size, placement and interconnection of large-scale structures. Variability may 
be measured between corresponding structures in brains of individuals of the same 
species. In addition, neural structures within the same individual vary across time, as 
a result of experiential and developmental processes of growth, plasticity and repair. 
It is likely that anatomical variability is one of the main sources for functional 
variability, expressed in neural dynamics and behavioral performance.”� ȋ������ǡ�
ʹͲͲ͹ȌǤ�

�
��� ��� ���������� ����ǡ� ��� �������� �������� ����� ���� ������������� ������������ ���

������������������������������������������������������������ȋin-vivoȌǡ����������������
����������� �������������� �������� ��� ���������������������� �����������ǡ� ����������
���������������������Ǥ�
�
1.4.3 Measuring anatomical connectivity 
�

�����������������������������������������������������������������������������
������������ǲInvasive methods from tracing white matter architectureǳ�������������Ǥ�
������������������������������
�����ȋʹͲͳͳȌǤ�

�
Ǧ Fiber dissection 

���ͳͻ͵ͷǡ����������ȋͳͻ͵ͷȌ����������������������������������������������������� ���
���������������Ǥ���������������������������������������������������������������������
�����ǡ������������������������ǡ����������������������������������������������������Ǥ�
��������������������������������������������������������������������������������
����������� �������Ǥ� �������ǡ� ���� �������� ����� ������� ���� �������������� ��� �������
����������������ǡ���������������������������������Ǥ���������������������������������
������� ���� ���������� ���� ����������� ������������ǡ� ��� ��� ������� ���� ��������
��������������������������������������������Ǥ�

�
Ǧ Fiber degeneration 

������������� ��� ���� ������ ������� ������ ������������ ��� ���� ������ ���� ������
���������� ��� ������� ȋͳͺͷͲȌ� ���� ������ ��������� ��� ���� ������ ��� ���×�� �� ������
ȋͳͻʹͺȌǤ�������������������������������������������������������������������������������
��������ǡ��������������ǡ����������������������������Ǥ�������������������������������
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Ǧ Tract tracing 
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���������ǡ� �������������� ����������������������� ��� �����������������������������
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Ǧ Myelin staining 
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����������������������������������������������ȋ��ò���������������ǡ�ͳͻͷ͵Ȍ���������
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�������������������������������������������ǡ������������������������������������������
��������������������������Ǥ����������������������������������� ��� ���������������ǡ�
�����������������������������������������������������ȋ�������������Ǥǡ�ʹͲͲͶȌǤ�

�
Ǧ Confocal laser microscopy 

�������� ���� ���� ��� ��������� ������ ��������� ����������� ���� �� ��������
���������������ǡ����������������������������������������������������������������������
����� ����� �������������Ǥ� ����� ���������� ��������� ������������ ����� ����Ǧ��������
������� ������������ ������������� ������������� ����� �� ������� ��������� ������� �������
ȋ������� ��� ��Ǥǡ� ͳͻͻ͵ȌǤ� ����������ǡ� �� ͵�� ������ ����� ����� ����������� ������������
��������������������������������������������Ǥ���������������������������������������
������� ������ ��� ����Ǥ� ��� ��� ���������� ���� ��������� ���� ���������� �����Ǧ������
����������������������Ǥ�

�
Ǧ Polarized light imaging 

���������� ������ �������� ȋ���Ȍ� ������� ���� �������������� ��� ������������ ������
������������� �� �������������������� ����� ��������� ����������������� ���� �� �������
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������ ��� ����� ȋ����� ��� ��Ǥǡ� ʹͲͲͲǢ� ������� ��� ��Ǥǡ� ʹͲͲ͹ȌǤ� ���� ���� ������������ ����������
���������������������������������������������������ǡ� �������������� ������Ǥ���������
��������� ����������������ǡ� ��������� ���� ��������� ����������� ���� ������ ͵�� �������
���� ��� �������������� ȋ����� ��� ��Ǥǡ� ʹͲͲʹȌǤ� �������� ��� ����� ���������� ���������
������������͸Ͳ����ͳͲͲ�ρ�����������������������������������Ǥ���������������������������
�������������������������������������������������������������������������������������
��������������������������Ǥ�

�
Ǧ Diffusion MRI 

��������������������������������ͳͻͺͲ��ȋ�������������������ǡ�ͳͻͺͷǢ������������
�������ǡ� ͳͻͺͷȌǤ� ��� ��� ������ ��� ���� ��������� ����������� ����� ���� ������� �������� ���
������ǡ� ��� ��� ��� ��������� ��� ���������� ����� ��� ���������� ���� ��������������Ǥ�
������������ ����������� ���� ������������� ��� �������� ���� ����� ��� ��������� ���
����������������������������� ��� ����Ǥ������ ��� ������������� ��������� ������ǡ�������
������ ���� �������� ����� ������� ������ ���� ���������� ��� ���� ������ ���� ���� �������
�������ǡ� ����� ��� ���� �������������� �����ǡ� ������ ��� ��� ����������� ��� ���� �����
��������Ǥ� �������� ��� ���������� �������� ������� ��� ���� ����� �������ǡ� ��� ����� ����
������������������������������������������������������������������������������������
��� ������ ����������� �������� ����������������������������������������� ����� �������
��������� �����Ǥ� �������������� ����� ����� ���� ������� ��������� �������� �� ��������
������� ����������� ���� ������ ������� ��� ��������Ǥ� ��� ���� ������ ���������� ��������
����������������������������������ǡ��������������������������������������������������
���������������������� ��������ǡ����� �������� ���������� ������������������� �������������
������Ǥ� ���������� ���� �������� ���� ���������� ����������� �� ͵�� ������ ��������� ����
������ ���������� ��������� ��� ����� ������ ��� ���� ������ ���� ��� �������������Ǥ� ���
������������������������������������������������������������������������������������
���������������������ǡ� �������� ��������� ����������������� ���������������ǡ� ��������
����������������������ȋ	�Ȍ������ȋ�����������������������������������������ǡ��������
��������ǡ��������������������������������Ǣ���������������������ǡ�ͳͻͻ͸Ȍ�����������
������������� ȋ͵�� ��������������� ���� ����� ������ ������ �����ǡ� ������ ����� ��� ����
�������������������������������������������������������������������������������������
�������� ���� ������������Ǣ� ������� ��� ��Ǥǡ� ʹͲͲͲǢ� ���������� ��� ��Ǥǡ� ʹͲͲͳǢ� ����� ��� ��Ǥǡ�
ʹͲͲʹȌǤ�

�������ǡ���������������������������������������������������������������������
��������� �������ǣ� “Essentially, we are looking at diffusion of water within the brain, 
not at the actual fibers we are really interested in. Diffusion tractography cannot 
decide whether a reconstructed pathway is a direct one or involves one or more 
synapses, as there is no signature of synapses in the diffusion signal. Also, as we are 
dealing with water diffusing along the paths of the axons, diffusion tractography 
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cannot provide information about the polarity of connections.”� ȋ
�������Ǧ����� ����
�������ǡ�ʹͲͲͻȌǤ�

���������� ������������� ������ �������ǡ� �������� ������ ������������ǡ� ���� �����
���������� ���������� ��� ������� ������ ����������� ������������� in-vivo� ��� ������ǡ�
�����������������������Ǥ�
�
�
1.5 Connectivity based brain parcellation 
�

������������� �������� ��� ��� ������� ������������� ������������� ��� ��������� �����
������������������������������Ǥ�����������������������������������������������������
�������� ���� �������� ���� ���� ������������� ��������� ��� ���� ������ ������Ǥ� �����
������������ ���� ��� ����� ��� ����������� ����������� ��� ������ ��� ���������
��������������������������������������������������������������� ������������������ǡ�
�������������������������������������������� �����������������Ǥ������ ��� ���������� ����
����������������in-vivo������������������������������������������������������ȋ�Ǥ�Ǥǣ�

�������Ǧ����������Ǥǡ�ʹͲͲͶǢ���������������Ǥǡ�ʹͲͲ͹ȌǤ�

�������ǡ�������������������������������������������ǡ�������������������������
����� ��� ���������� ������������ǡ� �������� ����������� �������� �����������ǡ� ����
���������������������������������������������������Ǥ� ��� ���� �����������������ǡ����
�������������������������������������������������������������������������������Ǥ�

�
�������������������������������������������������������������������������������������

����������� ������ ������ ��� ��� ��������� ��������������� ��� ���� �����������
������������� ��� ���� �����ǡ� ��� ���� ����� ���� ����� �� ���������� ���� ������������ ����
�����ǯ�������������������������������������������������������������������������������
���������������������������Ǥ������������������������������������������������������
��������������������������������������������Ǥ���������������ǡ�������������������������
����������� ���������� ��� ���� ��� ������� ���� �������� ����������� ����������� �����
������� ����� ������ ������� ������� ��� ���������� �������ǡ� ����� ��ǡ� ��� ���� ������ ���
����������������������������Ǥ�����ǡ�������������������������������������������������
��������������������������������������������������������������ǡ�����������������������
������� ���������� ������� ���� �������� ��� ����� ���������Ǥ� ����� ��� ������������ ��� ����
����������������� ����� ��� �������� ���� ����������� ȋʹͲͲͺȌ� ���� ���� �������������
�������������������������������ȋʹͲͳ͵Ȍǡ���������������ǯ��������͵ͻ�����ͶͲ������
������������������Ǥ�������������������ǡ� ���������ǡ��������������������������������
�������������������������ȋ�Ǥ�Ǥǡ����������������������������������Ȍ��������������������
��������Ǥ��
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1.6 Main contribution and overview of this thesis 
 

������������ǡ������������������������������������������������������������������
������������������Ǧ����������Ǧ����������������Ǧ������������������������Ǥ�����������
������������ ����� ������������� ����������� ��� �� ���������� ������ ��� ������ ���
������������� ���� ������������� ����������� ���������� ��� ���� ������ �����ǡ������� ����
������������ ��� ���� ����������� ���������� ��� ���� ������������ ������� ��� �������� ��� ��
�������������������������������Ǥ��������������������������������������������������
����������������������������������������������������ǡ��������������������������������Ǧ
�����������������������������������������������Ǥ�

��� ��������� ���� ������������ ��� �������� ���������� ������������� �������� ����
������������ ���� ���� ������� ���������� ������ ���� ���� ���������� ��� ������ ������
������������� ������ ����� ������� ������������ �����������Ǥ� ���� ������� ���������
������������� ��������� �����������������������������������������������������������ǡ�
���� ��� �������� �������������������� �����Ǥ� ��� ������� ��� ��� ���� ����� �����������
�����������������Ǧ�����������������������������������Ǥ�

����� ������ ���� ��������ǡ� ������������� ���� ������ ������� ��� ����� �������� ����
������������������������������������������������������������Ǥ��������������������ǡ���
��������������Ǧ��������������������������������������������������������������
���� ����������� ��� ���� ���������� �����ǡ� ������ �������� ����� ��� ���� �����������ǡ� ���
���������������������������Ǥ�

������������������������������������������������������������������������������
���������������������������������ǡ��������������������������������������������������
����������������������������������������������������������������������Ǥ�


������ ����������� ���� ��� ��������� ������ ���� ����� ������������� ����������
�����������������������������������������Ǥ�	��� ������������ǡ� ����� ������������
����������������ǣ��������������������������������������������������������������
��� ������������Ǧ������ ������ ���� ����� �������� ����������� ����������� ��������
�������������������������Ǥ�

��� ����� �������� ���� ������ ��� ��������� ������������ ������� �������� ���� ���� ���
���������� �������� ����������Ǥ���� ������ ���� ����� ������������������������� ����
�������� �� ���� ���������Ǧ�������� �������� �������� ����� ��� ���������� ����� �������
����������������������������������������������������Ǥ�

�
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Original contributions of this thesis. 
�
1�Ȃ������������������������ ����������Ǧ����������������������� ����������������������
�������������������������Ǥ�
�
2� Ȃ������� �� ���������� ����� ������� ���������Ǧ������������ ������������ �������������
����� ����� ����������� ����� ȋͳ��Ȍ� ������ ��� ������������� ��� ��������� ���������
��������� ������������������� ������������������������������� ���������������� ���������
�����������������������������������������������������������Ǥ�
�
3� Ȃ� ��������� ���� ������������ ��������� ������������ �������� ���� �����������
����������� ����� �� ����������� ���Ǧ�������� ����� ��������� ���� ����������� ����
�����������������Ǧ�������������������������������Ǥ�
�
4� Ȃ������������������������������������ ������������������ �������������������������
��������� ������������� ������������� ��� ���� ��������� ������� ���� ������ ��� ��������
����Ǧ��������������������������������������������������������������Ǧ��������������Ǥ�
���� ���������� ������������������� �������� ������������ ��� �����������������������
���� �������������������� ���� �������� ���� ������� ��� ������� ����������� ���������
������������� ��� ���� ������� ������������� ��������� ��� ���� ��������������������
ȋ���������� ������������ ��������� ���� ����� ������� ���� ��������� ���� ����ȌǤ� ��� �����
����������������������������������������������������������������������Ǥ�
�
5� Ȃ� ������������ �� ����������� �������������� ��������� ��� ������ ��� ������� ����
����������� ��� ���� ���������� ������ ������ ����������� ���� ������������ ����Ǥ� ����
��������� ��������� ��� ���� ���������� �����ǣ� ������������� ����������ǡ� ��������� ���
�������������������ǡ� ���� ���������� ���� ����������� ���Ǧ������� ����������� ��� ����
����Ǥ�������������������������������������������������������ͻͲΨ�������������������
�����������������������ͲǤͲͷΨǤ�
�
6�Ȃ����������������������������Ǧ���������������������������������������������������Ǧ
����������� ����������� ���� �������� ����� ���� ������������ ��� ����� �������������
����������� ���������� ����������� ȋ������ ���� ������������ ����� ���� ������� ���
�����������Ȍ� ������� ��������� ��� ������������Ǥ� ������������ �� ������ �����Ǧ��Ǧ
�������� ������� ��� ������ ������� ��������� ��� ����� ������������ ���� ���� ����Ǧ
��������� ���� ����� ����������� ������������ ���� ���������������� ���� ��������������
�����������������Ǥ�
�
7�Ȃ������������������������Ǥ������������������������������������������������������
����� ������������ ���������� ��� ���� ����� ���� ��� ���������� ����� ����� ��� ��������� ����
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�����������������������ȋ�������������������������������������ǡ� ��������������� �������
����������ȌǤ�������������������������������������������������������������������������
���������������������������������������������������������������������������������������
���������������������������������������������������������Ǥ�
�
8�Ȃ��������������������������������������������������������������������������������Ǧ
������������������� ������������� �������������������������� ȋ������� ���������������
���������� ���������ȌǤ� ���� ������������ ����Ǧ����������� ���� ���������� ����������
����������� ����� ��������� ������ ����� ����� ��� ���� ����� ������� ����� ����� ����
����������Ǥ�
�
9�Ȃ�����������������Ǧ��Ǧ�������������������������Ͷ�����������������������������������
���������� ����������ǡ� ��������� ���� �������� ���� ����������� ����� ����� ������
������������������������������Ǥ�
�
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2. Brain analysis based on water 
diffusion measured by MRI 
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2.2 dMRI imaging 
 
2.2.1 Basics of MRI 
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Figure 2.1:  Siemens MT-Trio 3T MR scanner (used to acquire the data used in this thesis), 
Max Planck Institute for Human Cognitive and Brain Sciences. 
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Figure 2.2:  a) In equilibrium, the magnetization vector M is aligned with the scanner axis 
(usually z dimension). b) when a pulse is applied and absorbed by the nuclei, 
this magnetization vector changes, the component of the new vector in the xy 
plane is the transversal component MT, and the one in the z direction is the 
longitudinal component MZ. 
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Figure 2.3:  Sagittal view of a healthy young volunteer in a T1 weighted image (left) and T2 
weighted image (right), Max Planck Institute for Human Cognitive and Brain 
Sciences. 
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Figure 2.4:  Example of the application of a dephase-rephase gradient sequence in the 
absence of water diffusion. The red, green and blue circles indicate three water 
molecules at different positions. Thick arrows indicate the strength of the 
magnetic field applied and narrow arrows within the circles indicate the 
magnetization vector orientation form each molecule. Image taken from 
“Introduction to Diffusion Tensor Imaging”. (reprint from (Mori, 2001)). 
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Figure 2.5:  Effect of water diffusion on the dephase-rephase sequence pictured in Figure 
2.4. Thick arrows indicate the strength of the magnetic field applied and 
narrow arrows within the circles indicate the magnetization vector orientation 
form each molecule. This orientation is also indicated by gradation of colors. 
Water molecules that diffused away from their original positions are 
highlighted by boxes. Image taken from “Introduction to Diffusion Tensor 
Imaging”. (reprint from (Mori, 2007)). 
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Figure 2.6:  Schematic of the diffusion tensor ellipsoid. With ɂi indicating the tensor 

eigenvectors and ɉi the tensor eigenvalues. 
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Figure 2.7:  FA image of a healthy young volunteer (sagittal view). The subject and the 
position of the image are the same as in those shown in Figure 2.3. Max Planck 
Institute for Human Cognitive and Brain Sciences. 
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Figure 2.8:  Example of streamline tractography following orientations of least hindrance 
to diffusion and being terminated at voxels of low anisotropy (in darker tone). 
(reprint from (Mori and Zhang, 2006)). 
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2.3.2 Probabilistic tractography 
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Figure 2.9:  Example for the result of the particle-jump probabilistic tract algorithm from 
Koch. The start pixel is shown in blue and marked with an arrow. Normalized 
visitation values are indicated by red-to-yellow colors. Uncolored pixels were 
never reached by the particle. Blue lines represent main local fiber orientations 
at each voxel. (reprint from (Koch, 2002)). 
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Figure 2.10:  Dissimilar connectional fingerprints in two different areas of macaque 
prefrontal cortex (note that the distinction between afferent connections 
[carrying information input to that area] and efferent connections 
[transporting processed output to a different area] cannot be made from dMRI 
data). (reprint from (Passingham et al., 2002)). 
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Figure 2.11:  Cortical target atlas a) and connectivity target-based parcellation of the 
Thalamus b,c,d). (reprint from (Behrens et al., 2003a)). 

�



ʹǤ��������������������������������������������������������� 37 
�

���� ������ ��������� ������������� ��� ��������� �������� ������ ��� ����������
������������� ������������ ��� ���� ����� ��� 
�������Ǧ����� ���� ����������� ȋʹͲͲͶȌǤ�
�����������������������������������������������������������������������������ǡ�
�������� ����� ���� ��������� ��� ������������� ��� ����� ������ ��� ���������������������
������������������������������ǡ� ������������������������������ �����������������Ǥ�����
���������������������������������������������������������������������������������
���� ������������� ������� ����� ���������� ��� ������� �������� ������������Ǥ�
���������������� ����� ��� ������������������� �������� ������������� ȋ��� �����������
������������� ���� ������������� ������� ��� �� ������ǡ� ����� ����� ����� ��� �����
����������� ��� ������� ��� ����������������ȌǤ� ���� ���������� �����������������������
���������� �������� ��������� ����������Ǥ������ ������������������� �����������������
���� ����Ȁ�������� ���� ������ ���� ���������� ��� ��������� ��������� ��� �������
�������������� ��������������������Ǥ������� ����� ������������������� ����������������
�������� ���� ���� �������������� ������������� ������ �������� ���� ��������������
�����������ȋ���Ȍ��������Ǧ����ȋ	������ʹǤͳʹȌ�

��� ��������� ��� ���� ������������������������� ���� ����������� �������������� ����
��������ǡ� ����� ���� ����� ���� �������� �Ǧ������� ���������Ȁ������������ ��� ����
������������� ��������� ȋ����� ��� ����� ������ ����������� ���������� ��� ���� ����� ��� ��
����������� �����ȌǤ� ����� ����� ��� ����������� ��� ������� Ǯ�����ǯ� ��� Ǯ����ǯ� ����������Ǥ�
��������� ��� ����� ����ǡ� ���� �������� ���� ���� ���������� ��� ��� ��������� �������
����������� ��� ������� ���� ������� ��� �������� �������� ���� ���� ������ ����������� ���
�������������Ǥ�
�

� �
�

Figure 2.12:  Spectral-reordering parcellation of medial frontal cortex. (a and b) Result of 
parcellating a sagittal (a) and axial (b) slice in a single subject. Original (Left) 
and reordered (Center) cross-correlation matrices are shown. (reprint from 
(Johansen-Berg et al., 2004)). 
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Figure 2.13:  Information rate plotted against inverse temperature. As the information rate 
increases finer structure is accounted for, and as temperature decreases, 
partitions are less fuzzy. (reprint from (Gorbach et al., 2011)). 
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2.4.3 Limitations of the current methods and motivation for 
this work 
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3. A hierarchical method for 
whole-brain connectivity-based 
parcellation 
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3.2 Data acquisition and preprocessing 
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������������ ����� ��� �� ������ ���������ǡ� ����� ���� ��������� �������� ��� ���� �����
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3.4 Hierarchical clustering 
�
3.4.1 Agglomerative vs. divisive hierarchical clustering 
 

����� ����������� �������� ȋ�������� ������ �� ������ ������� �������� ��� �����ǯ��
������� ��������������������Ȍ������������������� ����������������������������ȋ���������
��������������������������������Ȍ�����������������������������ȋ����������������������
��������������������ȌǤ� ��� ������������������ �����������������������������������������
������������������������������������������������������������������������������������
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�������������������������������������������������������������������������������

����������Ǥ� �������������� ȋ������Ǧ��Ȍ� ������������� ����������� ������� ���
������������ ������ ������� ��� ���� �������� ��� �� ��������� �������ǡ� ����� ���������� ����
�������� ȋ�Ǥ�Ǥǡ������ �������Ȍ��������� ��������ǡ� ���������� ��� ���������������� ���������ǡ�
���� ���������������������� ����������������������� �������������� �������Ǥ������������ ���
�������������������������Ǥ������������������������������������������������������������
����������������������������	������͵ǤͳǤ�
�

�
Figure 3.1: Schema of the hierarchical clustering process: a) Select gray-matter/white-

matter interface voxels; b) Generate probabilistic tractograms of seed voxels; c) 
Compute similarities between tractograms; d) Build-up connectivity tree; e) 
Select partitions within the tree and map back to the cortex. 

�



52 ͵Ǥ�������������������������������Ǧ������������������Ǧ������������������ 
�

��� ���� ������ ����ǡ� ��������� ȋ���Ǧ����Ȍ� ������������� ����������� ������ ��� ����
����������������Ǥ����������������������������������������������������������ǡ���������
������������� ���� ��������� ������������ ������ �� ���������� ������������ ���������Ǥ�
��������� ����������� ��� ������������� ����� �������� ����� �������������� �����������
������ �� ������� ����������� ���������� ��� ������� ��� �� ǲ����������ǳǤ� ����ǡ� ���������
����� ������ ��� ������������� ����������� ������� ����� ���� ������������� ��� ����
�������Ȁ��������� ��������� ������ ������������� ���� ���� ������� ������ ��������
���������������������������������ǡ����������������������������Ǧ���������ǡ�������������
������� ��� ��� ������ ������� ����� ������� �� ���� �������� ��� ���� �������� ��������������
�����������������������������������������������������Ǥ������������������������������
�������� ������������ ������� ���� �������ǡ� ���� ���Ǧ����� ������� ���� ����� ����
���������������������������������ǡ���������������������������������������������������
����� ��� ����������� ����������� ����� ��������� ���������� ��� ������������ ����
��������� ������������� ���� �������Ǥ��������� ���� ����� ������ ��������� ȋ��� ��� ����
����Ȍ��������������������������������������������������������������������������������
��� ����������������ǡ�������������������������������������������������������������
���� ����������� ���������� ���������Ǥ� 	��� ����� ������� �� ��������� ��������� ���
��������������������������������������ǡ���������������������������������Ǥ�

�
��������������������������Ǧ�����������ǡ�������������������������Ǣ����������� ���

���������������������������������������� ������������������� ������������������
������������ȋlinkedǢ��������ǡ�ͳͻͺ͵ȌǤ���������������������������������������������
����������ǡ����������������������������������������������������������������������
�����������������������Ǥ�
�
3.4.2 Graph methods 
�

���������� ������������������� ��������������������������� ������������������Ǥ�
����������������������������������������graph methodsǡ���������������������������ǡ�
�������������������������������������������������������������������������Ǥ��������
���������������������������������������������������ǣ�
�

��� ��� single linkage� ������� ȋ	������ ��� ��Ǥǡ� ͳͻͷͳǢ� ������ǡ� ͳͻͷ͹Ȍǡ� ���� ����
�������������������������������������������������������������������������������������
�������������������������������������������������ǣ�

� dSLȋxy,zȌ�α����ȋ�dȋx,zȌǡ�dȋy,zȌ�Ȍ� ȋ͵ǤͻȌ 
������x�����y������������������������������ǡ�xy����������������������������������

z������������������������������������������������������Ǥ�
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��� ���� complete linkage�������� ȋ
������ǡ� ͳͻ͸͹Ȍǡ� ���� ���� ��������� ��� �� ������
�������������������������������������������������������������������������������������
�����������������������������ǣ�

� dCLȋxy,zȌ�α����ȋ�dȋx,zȌǡ�dȋy,zȌ�Ȍ� ȋ͵ǤͳͲȌ�
�������average linkage��������ȋ
�������������ǡ�ͳͻͺͺȌǡ��������������������������

�����������������������������������������������������������������������������������
�������������������������ǡ� ��������������ǡ�����������������������������������������
�������������������������������������������������������������������x�����y����������
������������������z�Ǥ�

� dALȋxy,zȌ�α�ȋ�Sxήdȋx,zȌ�Ϊ�Syήdȋy,zȌ�Ȍ�Ȁ�ȋSx+ SyȌ� ȋ͵ǤͳͳȌ�
������Si�����������������������������������������������������������iǤ�

�
��� ����weighted linkage ������� ȋ
�������������ǡ�ͳͻͺͺȌǡ� ����������������������

�����������������������������������������������������������������Ǥ�
� dWLȋxy,zȌ�α�ȋ�dȋx,zȌ�Ϊ�dȋy,zȌ�Ȍ�Ȁʹ� ȋ͵ǤͳʹȌ�
�
����������������������������ǡ� ��� �������������������������������������������������

�����������������������Ǥ����������������� ���� ����� ����������������������������ǡ� ����
��������������������������������������������������������������������������������
��������� ����� �� ���� ���� ���� ������� ��� ���� ���� �������� �������� ��������Ǥ� ����
����������������������������������������������������Ǥ������������������������������
�������������� ��� ����� ���������� ���� ����� ���������������� ���������� ������������
����������������������������������������������������������������������������������
�����ǡ� ��� ��� ���� ����� ����������� ����Ǥ� ������������ǡ� ����� ��������ǡ� ���� �������
���������������������������������������������������������������������������������
��� ���������ǡ� ������ ���� ������� ��� �� ������������� ������ ������� ���������� �����
������������������������������Ǥ�
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3.4.3 Centroid Method 
�
͵ǤͶǤ͵Ǥͳ �������������
�

���� ������� ����� ��� �������������� ����������� �������� ��� ����������� ��� ����
geometric methodsǡ������� �� �������� ��� ��������������� �� ������� �����Ǥ� ��� ������ ���
������� ���� ������������ ���� ������� ������������ǡ� ��� �������� ��� ���� �� ������
��������������������������������������������ǣ�����centroid linkage��������ȋ
����
���������ǡ� ͳͻͺͺȌǤ� ��� �����������ǡ� ����� �������� ��� �������� ��� ���� ��������ǣ� �� �����
������������������������������������������������������������Ǥ������������������������
����ǡ� ���� ��������� ���� ��������� ��� ���� �������� ��� ���� ���Ǧ������������
������������ ����������� ��������� �������������������������Ǥ� ��� �������������ǡ������
������������������ǡ���������������������������������������������������ǡ���������
����������������������������������������������������������Ǥ�������������������������
���������������ǣ�

� xy α�ȭi ȋSxβxi Ϊ�Syβyi Ȍ�Ȁ�ȋSx+ SyȌ� ȋ͵Ǥͳ͵Ȍ�
�
͵ǤͶǤ͵Ǥʹ ��������������������������
�

������������ǡ�������������������������������������������������������ǡ������������
���������� ���������� ��� ����������� ��� �������������� ����� �������� ����������� ����
��������� ����Ǧ������������ ����� ������������ ȋEquation 3.13Ȍǡ� �������� ��� maxǡ�
minǡ����������������������������������������������������������������Ǥ��������ǡ����
�����������������������������������������������������������������������������������
������������������������������������������������������Ǥ���������������������������
������������������������������������������������������������������������������������
����� ������ǡ� ����� ����� �������� �������� ������������ ��������� ���� �������ǡ� ����
����� ������ ���������� ����� ��� ��� ��������ǡ� ������������ ��������� ���� ����� ��� ����
����������ȋ�������������������������������������������� ��� ������������������ ���
��������������������������������������������������ǡ�������������������������������
����� ������ ��� ����������� ���� ����� ��� ������� ��� �������������� ���������ȌǤ� ����
�������������������������������������������������������������������������������������
���������� ȋ����������� ��� ��Ǥǡ� ʹͲͳ͵Ȍǡ� ����������������� ����� ����������� ������������
�����������������������������������������������������ȋ��������������Ǥǡ�ʹͲͳʹȌǤ�

�����������������������������������������Ǥ����������������������������������
�������������������������ǣ�ͳͺ�ȋdv α�ξʹȌǡ�ʹ͸�ȋdv α�ξ͵Ȍǡ�͵ʹ�ȋdv α�ʹȌǡ�ͻʹ�ȋdv α�ʹξʹȌ�����
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Figure 3.2: Neighborhoods model implemented: 18, 26, 32, 92, 124. 92 and 124 

neighborhoods are obtained through the convolution of two 18 or 26 
neighborhood kernels, respectively. 

�
����������������������� �����������ͳ��� ������ǡ� ������ ��� ��� �������� ���������

����������������������������������������Ȃ����������������������������������������Ǥ�
��� ���� �������� ����ͻʹ� ����ͳʹͶ��������������ǡ� �������ǡ������� ��������� ������Ǧ
��������� ������ǡ� ������ ���� �� ����� ��� ������������ ��� �������� ��� �� ��������� �����
�������� ��������������������Ǥ���������� ����ǡ� ������������������ ��������������� ����
������������ ��� ���� �������� �������������� �������ǣ� ͳͺȗͳͺ� ������� �� ͻʹ�
������������ǡ� ������ ʹ͸ȗʹ͸� ������ ��� ͳʹͶ� ���������Ǥ� ��� ����� �����ǡ� ���� ��������
������������� ���� �������ǡ� ���� ��� ���������� ����� ��������ǡ� ���� �����������
�������������������������������������������������������Ǥ���������ǡ���������������
�������������� ���������� ��� ����� ������� ����������� ������ ����������� �����������Ǥ�
����������������������������������������������������������������������������������
���������������������������Ǥ�
�
͵ǤͶǤ͵Ǥ͵ ��������������������
�

���� ��� ���� ����������� ��� ������ �� ������������� ������� ��� ���� ������������ ���
���������������������������������������������������������������������������������ǡ�
���������������������������������������������������Ǥ��������������������ǡ��������������
��������������������������������������������������������������������Ǥ��������������
����ǡ� ��� ������ ���������������� �������� ��� ���� ���������������� ������� ���� ��������



56 ͵Ǥ�������������������������������Ǧ������������������Ǧ������������������ 
�
����������� ��� ���� ����� ��������� �������Ǥ� ���� ���������� ���� ��� ������� ����� ��� ����
������ ������� ��� ���� ����� ȋ����� ��ǡ� ���� ����� ����� �������� �����������Ȍ� ���� ���������
�������������������������������ǡ�������������������������ǡ������������������������
��� ��������� ���� ����� �������Ǥ� ��� ����� ��� ���������� �����ǡ� ����� �������� ���� �������
��������Ǥ������� ��ǡ��������ǡ���������������������������������� ��������������ǡ�����
������ �������� ��� ������ ������� ��� ������������� �������� ����������Ǥ� ��������� �����
������������ ��������������� ��������� �� �������� ����� ��� ������������ ��� �����������
��������������������Ǧ��������������ǡ������������������������������������������������
��������������������������������������������������������������������������������������
�����������������������������������ȋ������ ��������������������ͶȌǤ����������������
�������� ��������� ��� ���� ������������ ��������� �������� ������ ���� ���������
����� ������������ ����� �������� ������� ������� ��������Ǥ� �� ������������� �������� ʹǦ
������ ����������� ��������� ���� ����� ������������� ����� ����� ��� 
������� ����
����������� ȋʹͲͳͳȌ� ���� ����������� ���� ����������� ȋʹͲͳ͵Ȍ� ��� ���������� ����� ����
���������ǡ� ������������� ȋ������ �������������������������������������� ������������
����� ������ ��� ������ ���� ������������� ����ǡ� ��������� ������ �����������
������������������������������������������������Ǥ�������������ʹǤͶǤʹȌǤ�

�

�
�
Pseudocode 3.1: Pseudocode for the final modified centroid method devised and 

implemented, including an initial homogeneous merging stage and 
neighborhood restriction. 

smallestSize = 1; 
activeSize = 1; 
// homogeneous merging stage 
while ( cluster# < N ) 
{ 
 Find most similar neighboring cluster pair; 
 Verify size1 == smallestSize and size2 <= activeSize, otherwise choose next; 
 if ( no pair matches the conditions ) 
 { 
  if ( there are no more clusters with size == smallestSize )  
  { 
   ++smallestSize; 
   activeSize = smallestSize; 

} 
else 
{ 
 ++ activeSize; 
} 

} 
else 
{ 
 Merge clusters and recalculate distances to neighbors; 
} 

} 
// unrestricted stage 
while (active clusters > 1 ) 
{ 
 Find most similar neighboring cluster pair; 
 Merge clusters and recalculate distances to neighbors; 
} 
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3.4.4 The hierarchical tree or dendrogram 
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3.5 Assessing the quality of the trees 
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3.6 Tree processing 
�
3.6.1 Confounds and challenges for dendrogram 

interpretation 
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Figure 3.3: Toy example of a centroid linkage merging leading to a non-monotonic step in 
a hierarchical tree. The first two point would merge first as their distance is the 
smallest, and the distance of their centroid to the third point is even smaller 
than any of the initial distances. 
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3.6.2 Dendrogram preprocessing pipeline 
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Figure 3.4: Dendrogram pre-processing: example raw tree (a), monotonicity correction (b), 
limiting the highest granularity encoded (c) and collapse of non-binary 
structures (d). 
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Figure 3.5: Detail of the clusters contained by the sub-tree covering the IFG region of the 

left hemisphere of subject A (upper left) and its position in the complete tree 
(lower left) as well as a view of the zoomed-in sub-tree (lower center). The 
meta-leaves contained in the mentioned sub-tree have been projected onto the 
inflated surface (upper right) and the zoomed-in sub-tree (lower right). 
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3.7 Dendrogram comparison 
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3.7.2 Leaf matching across trees 
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Figure 3.6: Leaf-identification pipeline: maximum effective granularity partitions are 

obtained for each subject, i.e., Subjects A and B (a); a mean tractogram is 
computed for each cluster (b); all tracts are registered to a common space (c); 
pairwise tract similarity matrix is computed between the subjects (d); a greedy 
algorithm is used to extract the cluster correspondence table from the matrix 
(e). These clusters will become the new leaves of the trees. 
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3.7.3 Matching quality 
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3.7.4 Tree cophenetic correlation coefficient (tCPCC) 
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3.7.5 Weighted triples similarity (wTriples)  
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3.7.6 Restricting compared structure based on matching 

quality 
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3.8 Interpretation of hierarchical information 
 
3.8.1 Introduction 
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3.8.3 Visualization of clustering results 
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Figure 3.7: Visual example of the intermediate steps of the partitional results before being 

presented in the final surfaces: cluster results in dMRI seed voxels (a); nearest-
neighbor projection onto Freesurfer original surface (b); visualization on pial 
(c) or inflated (d) surfaces. 
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3.8.4 Interactive hierarchical exploration module 
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Figure 3.8: Snapshot of the interactive hierarchical exploration tool implemented in 

OpenWalnut. 
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3.8.5 Partition color matching across datasets 
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4. A proof-of-principle study on 

multi-granularity dMRI-based 
whole-brain characterization 
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4.1 Overview 
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4.2 Selecting a linkage method 
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Figure 4.1: Trees obtained from the left hemisphere data of subject A for each of the graph 
methods plus the centroid method with a 26 neighborhood. Note that a 
particular position in the x-axis does not identify a particular seed voxel, this 
may change in order to allow for the representation of the structure in tree 
form without any line crossings. 
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Figure 4.2: Average CPCC values for trees obtained from each hemisphere of subjects A, B, 

and C, and from the three random tractogram sets using the graph methods 
(top), restriction-free centroid method (middle), and centroid method with 
initial homogeneous merging phase (bottom). The cyphers in the centroid 
method labels indicate the different degrees of neighborhood (see section 
3.4.3.2 for more details). The error bars indicate the standard deviations. 
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Figure 4.3: Average computational complexity (expressed as the number of tractogram 

similarity operations performed normalized by the size of the dataset N) of the 
tree building methods applied to the real datasets (graph linkage in red, 
centroid method with different neighborhood levels, 18 to 124, in blue). For 
interpretability, the bar for the graph linkage methods is truncated and the 
numerical value is indicated. Error bars show the standard deviation. 
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Figure 4.4: Average Tree Complexity Reduction (left) and Information Loss (right) of each 

step in the pre-processing pipeline, relative to the previous step. The last 
column of each chart represents the overall added effect of the complete 
pipeline. Complexity reduction is measured as being the relative number of 
inner nodes eliminated in each step. Information loss is measured as being the 
relative decrease in CPCC index value. Error bars show the standard deviation. 
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Figure 4.5: Tree corresponding to the connectivity structure of the left hemisphere of 

subject A before (left) and after (right) preprocessing.  
�
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4.4 Comparing whole connectivity structure across 

datasets 
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Figure 4.6: Tree similarity values plotted against matching quality for tree comparisons. 

Baseline levels for the corresponding matchings are shown below their 
datapoints in the same color, solid lines correspond to tCPCC baselines, and 
dotted lines to wTriples ones. 
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Figure 4.7: Relationship between matching quality and Euclidean distance between 

geometric cluster centers.  
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� ��Figure 4.8: Detail of tree similarity values between different subject pairs for high and low 
SNR levels.   
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Figure 4.9: Tree tCPCC similarity values plotted against matching quality for matching-

quality-restricted tree comparisons.  
�

�
Figure 4.10: Percentage of used pairs and effective granularity of the comparisons 

performed with the restrictive method, plotted against the matching quality. 
�
�
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4.5 Exploring the hierarchy:  single subject 

partitioning 
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Figure 4.11: Parcellation extracted from the hierarchical tree of left hemisphere of subject A 

using the horizontal cut algorithm. The numbers indicate the predefined 
number of clusters. The red horizontal lines in the trees denote the cutting level. 
The spread-separation method yields almost identical results. See text for 
further explanation. 
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Figure 4.12:  Subdivision of the inferior frontal gyrus at two different levels of granularity, 

for the left hemispheres of subjects A, B, and C (left), as well as the two 
acquisitions of subject D (right). See text for further explanation. 
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Figure 4.13: Equal size partitioning for the same subject as depicted in Figure 4.11. 
�
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Figure 4.14: SS indices obtained by the hierarchy search method, plotted against number of 

clusters. The red circle denotes the maximum of the curve. 
�

�
	������ ͶǤͳͷ� ������ ���� �������� SS� ������ ����������� ���� ���� ��������� ����

�����������Ǥ����������������������� ������������������������� ���� ���� �����������
���������ǡ��������ǡ�����������������������������Ǧ���������������������������������Ǧ
������������������Ǥ� ��� ���������ǡ� �������������������� ������������������������������
����������������������������������������������������������Ǥ� ��� ���������������ǡ����
�������������������������ǡ��������������������������������������������������������������
�������ǡ� ������ ���� ����������� ���������� ��� ���������� ������������ ���Ȁ��� ���������
���������������������Ǥ�
�

������������������������������������ ��������������������������������� ����������
������������������������������������������������������������������������������������ǡ�
��� ��������� ��� �������� ͵ǤͺǤʹǤ͸Ǥ� ����� ������������ �������� ������ ��������� �������
�����������������������������������������	������ͶǤͳ͸Ǥ�
�



ͶǤ�����������������Ǧ����������������Ǧ�����������Ǧ����������������������� 95 
�

�
Figure 4.15: Partitions with maximum spread-separation index for all subjects’ left 

(a) and right (b) hemispheres. The top subpanels show the whole brain 
parcellation, the bottom subpanels zoom into the superior temporal gyrus area  
and the precentral gyrus. 
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Figure 4.16: Stable boundaries at different granularity range widths for the left hemisphere 

of subject A. For branch lengths equal or greater than 15% of the tree height 
(top) and 10% (bottom). 
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5. Approaches and challenges in 

validation of tractography-based 
clustering 

 
5.1 Overview 
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5.3 Circumstantial validation of our clustering 
algorithm 
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Figure 5.1:  Parcellations of the left and right IPCC of 4 representative participants 

into anterior (red), middle (yellow) and posterior (green) IPCC, 
superimposed on a freesurfer reconstruction of the pial surface; cs, 
central sulcus; lf, lateral fissure. (reprint from (Ruschel et al., 2013)). 
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Figure 5.2:  Centroid hierarchical trees and SS partitioning at 3 clusters (left) and 5 clusters 

(right) of the same subjects on Figure 5.1, computed on tractography data from 
Ruschel and colleagues (2003). 
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Figure 5.3:  Cytoarchitectonic parcellation provided by Jülich Research Center (right), 
compared to the corresponding subtree of the left hemisphere of Subject A at a 
global horizontal partition for 100 clusters (left; two clusters, one in the IFG, 
and other in the parietal cortex over the STG, have been further subdivided 
once to better show the corresponding matching). 
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6. Discussion 
 
6.1 Tractography-based parcellation 
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6.2 Advantages and limitations of hierarchical 

clustering 
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6.3 Meta-leaf matching 
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6.4 Tree comparison 
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6.5 Extraction of partitions 
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6.6 Relationship to other multi-granularity methods 
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6.8 Biological validity 
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7. Summary and outlook 
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Appendix 
 
A.1 Comparison to k-means (Ruschel 2013) 

 
	��������ǡ� �������� ���� ���� ��������������� ����������� ����������� �������� ����

������������� ��� ���� ���������������kǦ������ ��������� ���� ������������� �����������
����������������������������������������ȋ������������ͷ� ���� �����������������������
����������ȌǤ� ������ ��� ���� ����� ��������� ����� ���� �������� ��� ���� ����� ���������
�������������������������������������������������������ȋʹͲͳ͵Ȍ��������������ǡ������
���� �������� ��������� ���� ���� ͳͻ� ��������� ��������� ��� ���� ��������� �������������
ȋ�������� ʹͲͳ͵Ȍ� ���� ��������� ȋ��������� �������� �������� ʹͲ� ��������ǡ� ����
����������������������������������������������������������������������������������
��������������������������������������������ȌǤ�

��� ���� ����� �������� ������ ����� ������ ����������� ����� ��������� ������� ��������
���������������������������kǦ�����Ǥ���������������������������������������������
����� ������������� ����� ���� ������ ���� SS� ������� ��������� ����������� ��� ������
�������������������������������������ȋ�������ǡ���������������Ǧ���������������������
���������������ǡ�������������������������������������������������������ǡ���������
�������������������������������������ȌǤ�

�������������������������������������������������������������������������ͷǡ��������
����������������� ������������������ �������������������������������������������������
����������������������������������������������������ȋ�Ǥ�ǣ����������ͺ�����ͳͲȌǤ���������
�������������������ǡ��������������������������������������������������������������
������� ���� ���������� ��������� ��� ���� ������� ���� ��������� ��������� ��� ���� ������
��������� ���������ǡ� ������ ����������� ������������ ����������� ����� ������������ ���
���������������������������ȋ�Ǥ�ǣ����������ͳ�����͸ȌǤ�

�������������������������������Ǧ�����������������������������������������������Ǧ
���������������������������������ȋ��������������������������������ͳ͸�����ͳ͹ǡ�������
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k-means (Ruschel 2013). 3 clusters. Subjects 1 to 6 
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Centroid  hierarchical clustering. SS partitions. Subjects 1 to 6 
 

   
 ~3 clusters ~5 clusters 
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k-means (Ruschel 2013). 3 clusters. Subjects 7 to 13 
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Centroid  hierarchical clustering. SS partitions. Subjects 7 to 13 
 

   
 ~3 clusters ~5 clusters 
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k-means (Ruschel 2013). 3 clusters. Subjects 14 to 19 
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Centroid  hierarchical clustering. SS partitions. Subjects 14 to 19 
 

   
 ~3 clusters ~5 clusters 
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A.2 Horizontal cut partitions for subjects A, B & C 

  
Horizontal cut, subject A: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

Horizontal cut, subject A: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ����������
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Horizontal cut, subject B: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 

 
Horizontal cut, subject B: right hemisphere 

 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ����������
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Horizontal cut, subject C: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

Horizontal cut, subject C: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
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A.3 SS method partitions for subjects A, B, C & D 
 

SS cut, subject A: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

SS cut, subject A: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ����������
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�
SS cut, subject B: left hemisphere 

 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

SS cut, subject B: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
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SS cut, subject C: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

SS cut, subject C: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 



160� ���������
 

 

SS cut, subject D, measurement 1: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

SS cut, subject D, measurement 1: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ����������
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SS cut, subject D, measurement 2: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

SS cut, subject D, measurement 2: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
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A.4 min. size difference partitions for subjects A, B & C 
 

min. size cut, subject A: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

min. size cut, subject A: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ����������
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min. size cut, subject B: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

min. size cut, subject B: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
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min. size cut, subject C: left hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
 

min. size cut, subject C: right hemisphere 
 

  
� ͳͷ���������� ͷͲ��������� 

  
� ͳͲͲ���������� ʹͷͲ��������� 
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A.5 “Stable boundaries” solution in subjects A, B, C & D 
 

Stable boundaries for subject A: left hemisphere 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

   
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 
 

Stable boundaries for subject A: right hemisphere 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
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Stable boundaries for subject B: left hemisphere 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 
 

Stable boundaries for subject B: right hemisphere 

   
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

   
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
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Stable boundaries for subject C: left hemisphere 
 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 
 

Stable boundaries for subject C: right hemisphere 
 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
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Stable boundaries for subject D, measurement 1: left hemisphere 
 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 
 

Stable boundaries for subject D, measurement 1: right hemisphere 
 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
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Stable boundaries for subject D, measurement 2: left hemisphere 
 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 
 

Stable boundaries for subject D, measurement 2: right hemisphere 
 

  
ͳͷΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
 

  
ͳͲΨ��������������� ������������Ǥ� �����������������
�
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