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Studijnı́ program: Biomedicı́nské inženýrstvı́
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Prohlašuji, že jsem diplomovou práci s názvem
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ABSTRAKT

Lokalizace zdroj̊u z HD EEG u subjekt̊u s NREM parasomníı:

NREM parasomnie je porucha spánku s prevalenćı 17 % u dět́ı a 7 % u dospělých

jedinc̊u. Mozková aktivita mimo epizody NREM parasomnie neńı doposud zcela

popsána. V této práci byla analyzována unikátńı data HD EEG z dospáváńı po

vyšetřeńı uvnitř magnetické rezonance u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı a zdra-

vých kontrol. Lokalizaćı zdroj̊u byly určeny oblasti mozku, které během koĺısavého

spánku bez klinických epizod vykazuj́ı nejvýrazněǰśı rozd́ıly mezi oběma skupinami.

Statisticky největš́ı rozd́ıly byly pozorovány ve spektrálńım pásmu theta. Výsledky

ukazuj́ı, že fyziologické š́ı̌reńı pomalých vln v anteroposteriorńım směru je u paci-

ent̊u trṕıćıch NREM parasomníı narušeno. Zároveň jsou během spánku aktivována

některá motorická centra.

Kĺıčová slova

Lokalizace zdroj̊u, EEG, NREM parasomnie



ABSTRACT

Localization of HD EEG sources in subjects with NREM pa-

rasomnia:

NREM parasomnia is a sleep disorder with a prevalence of 17 % in children and

7 % in adults. Brain activity outside NREM parasomnia episodes is not yet fully

described. In this study, the unique HD EEG dataset after simultaneous EEG and

fMRI recording was analyzed. We utilised EEG source localisation on a group of

NREM parasomnia patients and healthy controls. Areas of the brain that show the

most significant differences between the two groups during fluctuating sleep without

clinical episodes were identified. The most significant difference was observed in the

theta band. The results show that the physiological propagation of slow waves in

the anteroposterior direction is impaired. At the same time, some motor centers are

activated during sleep.

Key words

Source localization, EEG, NREM parasomnia
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4.5 Rozřazeńı segment̊u do skupin . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 22

4.6 Lokalizace zdroj̊u . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 23
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6.3 Porovnáńı výsledk̊u s výsledky z EEG-fMRI . . . . . . . . . . . . . . 48
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Seznam symbol̊u a zkratek

Seznam symbol̊u

Symbol Jednotka Význam

A – Matice směšovaćıch koeficient̊u
S – Matice zdrojových signál̊u
W – Nesměšovaćı matice
X – Matice směśı zdrojových signál̊u
xn – Směs zdrojových signál̊u
Y – Matice nezávislých komponent
w(n) – Funkčńı hodnota okénka v bodě n
N – Počet vzork̊u
Φ V Elektrodový potenciál
K – Matice dopředného modelu
J A/m2 Proudová hustota
H – Centrovaćı matice
V – Matice vah
+ – Mooreova-Penrosova pseudoinverze
s∗ – Sdružená směrodatná odchylka
s2 – Rozptyl
g – Hedges’g
x – Pr̊uměrná hodnota
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Seznam zkratek

Zkratka Význam

AAL Automated anatomical labeling, Digitálńı anatomický atlas
BEM Boundary element method, Metoda hraničńıch prvk̊u
BOLD Blood oxygen level dependent, Typ kontrastu źıskaný z měřeńı po-

moćı fMRI
D/T Poměr výkonu v delta pásmu a výkonu v theta pásmu
DICS Dynamical imaging of coherent sources, Dynamické zobrazováńı ko-

herentńıch zdroj̊u
DOAs Disorders of arousal
EEG Elektroencefalogram
EEG-fMRI Simultánńı nahráváńı EEG a fMRI
EGI Electrical Geodesics, Inc., Název firmy vyráběj́ıćı EEG systémy
eLORETA Exact low resolution brain elecromagnetic tomography
FDR False discovery rate, Metoda korekce v́ıcenásobných srovnáńı
FEM Finite element method, Metoda konečných prvk̊u
FFT Fast Fourier transform, Rychlá Fourierova transformace
FIR Finite impulse response, Filtr s konečnou impulzńı odezvou
fMRI Functional magnetic resonance imaging, Funkčńı magnetická rezo-

nance
GLM General linear model, Obecný lineárńı model
HD EEG High density electroencephalography, EEG s vyšš́ım počtem elektrod
ICA Independent component analysis, Analýza nezávislých komponent
iEEG Intracranial electroencephalography, Intrakraniálńı elektroencefalo-

grafie
LORETA Low resolution brain elecromagnetic tomography, Metoda pro řešeńı

inverzńı úlohy
MEG Magnetoencephalography, Magnetoencefalografie
MR Magnetic resonance, Magnetická rezonance
NIRS Near infrared spectroscopy, Bĺızká infračervená spektroskopie
NREM Non rapid eye movement, Fáze spánku bez rychlého pohybu oč́ı
PCA Principal component analysis, analýza hlavńıch komponent
REM Rapid eye movement, Fáze spánku s rychlým pohybem oč́ı
SPECT Single photon emission computed tomography, Jednofotonová emisńı

tomografie
SWS Slow wave sleep, Hluboký spánek
vPSG Video polysomnography, videopolysomnografický záznam
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1 Úvod

Poruchy spánku patř́ı mezi č́ım dál častěǰśı problém současné lidské společnosti.

Nyněǰśı uspěchaná doba, použ́ıváńı moderńıch technologíı hluboko do noci a vysoká

mı́ra stresu jsou jedny z faktor̊u, které ohrožuj́ı přiměřený nepřerušovaný spánek.

Podle mezinárodńı klasifikace poruch spánku můžeme spánkové poruchy rozdělit do

několika kategoríı. Společným d̊usledkem většiny poruch spánku je nadměrná denńı

ospalost, která s sebou přináš́ı značná rizika. Dostupné údaje např́ıklad ukazuj́ı, že

až jedna pětina dopravńıch nehod je v České republice zp̊usobena nadměrnou ospa-

lost́ı řidiče. V současné době se také zvyšuje povědomı́ o souvislosti mezi kvalitńım

spánkem a celkovým zdrav́ım. Dlouhodobý nekvalitńı spánek může být př́ıčinou

nejen zhoršené výkonosti jedince, ale může být i jednou z př́ıčin vážných zdravotńıch

pot́ıž́ı. Tato fakta jsou d̊uvodem zájmu o výzkum spánku a jeho poruch.

Mezi poruchy spánku patř́ı tzv. NREM parasomnie, které se ve spánku proje-

vuj́ı abnormálńım motorickým chováńım bez př́ıtomnosti vědomého jednáńı. Spolu

s možnou nadměrnou ospalost́ı během dne s sebou NREM parasomnie nesou i riziko

úrazu během spánku. Výzkum parasomníı byl doposud prováděn předevš́ım po-

moćı elektroencefalografie (EEG). Tato diagnostická metoda se vyznačuje vysokým

časovým rozlǐseńım, prostorové rozlǐseńı je u této metody velice malé. V posledńıch

letech se pro výzkum spánku č́ım dál častěji využ́ıvá funkčńı magnetická rezonance

(fMRI), která má velice dobré prostorové rozlǐseńı, časové rozlǐseńı je však ńızké. Pro

źıskáńı vysokého časového i prostorového rozlǐseńı lze využ́ıt simultánńıho nahráváńı

EEG a fMRI. Fúze těchto dvou modalit má ovšem značná technická omezeńı sou-

visej́ıćı zejména s rušeńım EEG záznamu magnetickou rezonanćı. Doposud nebyla

zcela objasněna souvislost mezi EEG a BOLD (Blood Oxygenation Level Depen-

dent) signálem. Analýzou EEG signál̊u mimo magnetickou rezonanci a porovnáńım

těchto výsledk̊u s výsledky źıskanými ze simultanńıho nahráváńı EEG a fMRI by

mohla být tato souvislost potvrzena. Výsledky by také mohly pomoci k objasněńı

NREM parasomníı, d́ıky čemuž by mohla být u pacient̊u lépe ćılena léčba.
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2 Přehled současného stavu

Spánek je stav přirozeného odpočinku, kterým lidé stráv́ı až třetinu svého života.

V současné době se stále jedná o ne zcela prozkoumanou oblast, která je předmětem

zájmu mnoha výzkumných skupin. Spánek můžeme charakterizovat sńıžeńım dob-

rovolného pohybu těla, sńıženou reakćı na vněǰśı podněty, zvýšenou rychlost́ı anabo-

lismu a sńıženou rychlost́ı katabolismu [1]. I přes rozd́ılné názory v minulosti je dnes

spánek chápán jako dynamický proces, který se rozděluje na dvě hlavńı fáze: REM

(rapid eye movement) a NREM (non–rapid eye movement). NREM fázi spánku

můžeme dále rozdělit do 4 část́ı dle hloubky spánku. Fyziologický spánek může

být u některých jedinc̊u narušen. Mezi poruchy spánku patř́ı např. nespavost, para-

somnie, poruchy dýcháńı spojené se spánkem, poruchy pohybu vázané se spánkem

nebo nadměrná spavost [2]. [1]

Parasomnie jsou definovány jako abnormálńı chováńı vycházej́ıćı ze spánku

nebo se spánkem spojené [3]. Tyto poruchy spánku se mohou vyskytovat v obou

spánkových fáźıch, rozlǐsujeme NREM parasomnie a REM parasomnie [3, 4]. NREM

parasomnie se označuj́ı také jako ”Disorders of arousal”(DOAs) [5]. Podle me-

zinárodńı klasifikace poruch spánku děĺıme NREM parasomnie na: probuzeńı se

zmatenost́ı, náměśıčnost a nočńı děsy. Do skupiny NREM parasomníı byly zařazeny

také poruchy př́ıjmu potravy souvisej́ıćı se spánkem, které maj́ı mnoho společných

rys̊u. Velice často je pojem NREM parasomnie spojován s náměśıčnost́ı. [2]

Parasomnie mohou být př́ıtomny samostatně nebo se mohou vyskytovat spolu

s psychiatrickým onemocněńım, jinými poruchami spánku, Parkinsonovou chorobou,

spinocerebelárńı ataxíı nebo v rámci traumatu [4]. Výskyt parasomníı se s věkem

měńı. Prevalence parasomníı je vyšš́ı u dět́ı než dospělých [3, 4]. Konkrétně námě-

śıčnost se vyskytuje pouze u 1,7 % dospělé populace [6], zat́ımco výskyt náměśıčnosti

u dět́ı se odhaduje na 14,5 % [7]. Probuzeńı se zmatenost́ı se vyskytuje přibližně

u 6,9 % dospělé populace, nočńı děsy přibližně u 2,7 % a poruchy př́ıjmu potravy

souvisej́ıćı se spánkem u 2,2 % dospělých jedinc̊u [6]. [8]

NREM parasomnie sd́ılej́ı řadu společných rys̊u, mezi které patř́ı: částečná

nebo úplná post-epizodická amnézie, výskyt počátku epizody během prvńı třetiny

spánkové periody a nereagováńı na vněǰśı podněty. Jednotlivé epizody NREM para-

somníı se projevuj́ı abnormálńım motorickým chováńım bez př́ıtomnosti vědomého

vědomı́. Nejčastěji se NREM parasomnie vyskytuj́ı ve spánku s pomalými vlnami

(spánková fáze NREM 3). Patofyziologie NREM parasomníı nebyla dosud zcela po-

chopena. Předpokládá se, že NREM parasomnie jsou d̊usledkem neúplné disociace

mezi bděńım a NREM spánkem. Mozek je částečně bdělý, což se projevuje aktivaćı

ve spánku normálně utlumených mozkových center, a částečně v NREM spánku. [3,

4, 8, 9, 10, 11]
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Epizody NREM parasomníı mohou být velice nebezpečné. Člověk trṕıćı námě-

śıčnost́ı se během noci může vyskytnout v řadě nebezpečných situaćıch, při kterých

může např. spadnout z výšky. Projevem náměśıčnosti může být vstáváńı z postele,

procházky po ložnici, ale i lezeńı po židli za účelem výměny žárovky, ř́ızeńı nebo

stěhováńı nábytku [8]. Tyto události narušuj́ı kvalitu spánku jak postiženého je-

dince, tak ostatńıch rodinných př́ıslušńık̊u [4, 9]. Většina náměśıčných pacient̊u po-

cit’uje silnou ospalost během dne. Nekvalitńı spánek se následně může projevit i na

celkovém zdravotńım stavu pacienta [12, 13, 14].

Diagnostika NREM parasomníı je většinou prováděna na základě klinické ana-

mnézy. U komplikovaných př́ıpad̊u a u pacient̊u s podezřeńım na epilepsii je pro di-

agnostiku využ́ıván také videopolysomnografický záznam (vPSG) [15]. Pro výzkum

NREM parasomníı byla doposud analyzována předevš́ım EEG data, vyskytuj́ı se

také studie zkoumaj́ıćı funkčńı nebo strukturálńı zobrazeńı mozku [8].

Studie využ́ıvaj́ıćı intracerebrálńı EEG zaznamenala před nástupem a v pr̊uběhu

NREM parasomnické epizody aktivaci motorické a cingulárńı k̊ury spojenou se

zvýšeńım delta aktivity ve frontoparietálńıch oblastech mozku [16]. Významné moz-

kové aktivace před nástupem NREM parasomnické epizody potvrdila také studie

[12]. Tato studie odhalila silné mozkové aktivace před nástupem epizody námě-

śıčnosti v rámci beta 3 pásma (24 – 30 Hz) v Brodmanových oblastech 24 a 33.

V rámci studie [17] byly uvedeny 3 d̊ukazy o koexistenci hlubokého spánku

a vzrušeńı před nástupem epizody náměśıčnosti. Bylo odhaleno sńıžeńı delta ko-

nektivity v zadńıch oblastech mozku. Předozadńı śıtě vykazovaly zvýšenou funkčńı

konektivitu pro frekvenčńı pásma alfa, beta a 20 sekund před začátkem epizody

byl pozorován zvýšený výkon ve frekvenčńıch pásmech delta a theta. Tato studie

analyzovala spánková EEG data.

NREM parasomnie (konkrétně náměśıčnost) byla zkoumána také pomoćı jed-

nofotonové emisńı tomografie (SPECT). Tato zobrazovaćı metoda byla využita ve

studíıch [18, 19, 20]. Výsledky těchto studíı ukázaly rozd́ıly v hlubokém spánku

(SWS – slow wave sleep) u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı a zdravých jedinc̊u.

Studie [20] odhalila během SWS sńıženou regionálńı mozkovou perfuzi ve frontálńıch

a parietálńıch oblastech mozku u náměśıčných jedinc̊u oproti kontrolám. Výsledky

studie [19] ukazuj́ı, že disociace mezi spánkem těla a mysli vzniká aktivaćı thalamo-

cingulárńıch drah a současnou deaktivaćı jiných thalamokortikálńıch vzrušovaćıch

systémů.

Výzkum NREM parasomnie byl prováděn také pomoćı magnetické rezonance.

Studie [21] využ́ıvaj́ı 3T magnetickou rezonanci nalezla u pacient̊u trṕıćıch NREM

parasomníı sńıžeńı objemu šedé hmoty v levém posteriorńım cingulárńım kortexu.
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Tato studie neodhalila žádné rozd́ıly v pr̊uměrné hodnotě difuzivity a frakčńı ani-

zotropie mezi pacienty a kontrolami [21].

V současné době byla nalezena pouze jedna studie zabývaj́ıćı se výzkumem

NREM parasomnie pomoćı simultánńıho měřeńı EEG-fMRI. V této studii [22] bylo

zjǐstěno, že pacienti trṕıćı NREM parasomníı se od kontrolńı skupiny lǐśı ve fázi

mělčeńı spánku. Zdravým jedinc̊um v této fázi spánku fyziologicky nar̊ustá výkon

v alfa pásmu. U NREM parasomnik̊u se v této fázi významně propagovala aktivita

delta a theta pásma. Pomalovlná aktivita delta a theta pásma narušuje plynulý

přechod do bděńı. Nejvýznaměǰśı rozd́ıly v aktivaci mezi pacienty a kontrolami byly

nalezeny v Brodmanových oblastech č́ıslo 7 a 18. [22, 23]

Léčba NREM parasomníı je u nejlehč́ıch projev̊u často zbytečná, pokud chováńı

nepředstavuje riziko pro samotného pacienta nebo jeho okoĺı. U těžš́ıch př́ıpad̊u

projevu NREM parasomnie je potřeba farmakologické nebo psychologické léčby.

Léčba je nutná zejména u pacient̊u, u kterých je vysoká četnost parasomnických

epizod a u kterých docháźı během noci k nebezpečnému chováńı. V současné době

je preferována farmakologická léčba před psychologickou. Úspěšnost farmakologické

léčby pro zmı́rněńı př́ıznak̊u NREM parasomnie se pohybuje mezi 58 – 77 %, kdy se

nejčastěji využ́ıvaj́ı benzodiazepiny [5]. Dlouhodobá léčba pomoćı benzodiazepid̊u

s sebou nese riziko závislosti, abstinenčńıch př́ıznak̊u a negativńıch vedleǰśıch účink̊u

[24]. [8]

Tato diplomová se zabývá výzkumem NREM parasomnie př́ıstupem lokali-

zace zdroj̊u z HD EEG. V posledńıch dvou desetilet́ıch se stala lokalizace zdroj̊u

z EEG předmětem zájmu několika vědeckých skupin. Ćılem lokalizace zdroj̊u je

naj́ıt umı́stěńı zdroj̊u v mozku, které odpov́ıdaj́ı naměřenému EEG. Celý proces

lokalizace zdroj̊u z EEG se skládá ze dvou krok̊u: řešeńı dopředného a inverzńıho

problému. Při dopředném problému je řešeno, jaký EEG záznam bude naměřen na

elektrodách pro známou aktivitu uvnitř mozku. Naopak inverzńı úloha odhaduje

aktivitu uvnitř mozku pro známý EEG záznam naměřený na skalpu.

V současné době existuje mnoho r̊uzných metod pro řešeńı dopředného a in-

verzńıho problému. Několik deśıtek publikovaných vědeckých studíı se zabývalo

zkoumáńım technik lokalizace zdroj̊u a faktor̊u ovlivňuj́ıćıch přesnost výsledné lo-

kalizace. Bylo zjǐstěno, že přesnost metod lokalizace zdroje silně záviśı na přesnosti

vytvořeného modelu hlavy v rámci řešeńı dopředného problému [25, 26]. Ve většině

počátečńıch studíı byly využity sférické modely hlavy, kde byly tkáně reprezen-

továny jako homogenńı skořápky s definovanou vodivost́ı. Takovéto modely hlavy

umožňovaly analytické řešeńı dopředného problému, modely hlavy však nebyly re-

alistické [27]. Vytvořeńı realistických model̊u hlavy umožňuj́ı sńımky z magnetické

rezonance, které jsou využ́ıvány k segmentaci r̊uzných typ̊u tkáńı. Význam rea-

listických model̊u hlavy pro přesnost lokalizace zdroj̊u byl prokázán v několika
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studíıch [28, 29, 30, 31]. Aby bylo možné vyřešit dopředný problém pro realis-

tický model hlavy, je nezbytné použit́ı numerických matematických metod. Jednou

z nejobĺıbeněǰśıch metod pro řešeńı dopředného problému v realistickém modelu

hlavy je metoda hraničńıch prvk̊u (BEM – boundary element method), dále me-

toda konečných prvk̊u (FEM – finite element method) a metoda konečných rozd́ıl̊u

(FDM – metoda konečných rozd́ıl̊u). Metody FEM a FDM umožňuj́ı modelováńı

složitěǰśıch geometríı oproti metodě BEM. Studie ukázaly, že metoda FEM dosa-

huje vysoké numerické přesnosti [32, 33] a jej́ı výpočetńı náročnost se významně

snižuje při využit́ı přenosových matic [34]. Výsledky studie [35] doporučuj́ı zahr-

nout mozkomı́̌sńı mok a rozlǐsovat mezi b́ılou a šedou hmotou při řešeńı dopředného

problému k přesněǰśı lokalizaci zdroj̊u. [31]

Druhým hlavńım krokem při lokalizaci zdroj̊u z EEG je řešeńı inverzńıho pro-

blému. Vzhledem k ńızkému počtu elektrod oproti vysokému počtu potenciálńıch

zdroj̊u je inverzńı problém matematicky nedourčená úloha. Studie [36] uvád́ı zlepšeńı

výsledk̊u lokalizace zdroje při zvýšeńı počtu elektrod. Pro řešeńı inverzńıho problé-

mu je v dnes k dispozici mnoho metod, které můžeme rozdělit do dvou hlavńıch

kategoríı: parametrické metody a neparametrické metody. Přehledový článek [26]

z roku 2020 odhalil v́ıce než 42 r̊uzných statistických metod pro lokalizaci zdroj̊u

mozkové aktivity. Doposud byly pro řešeńı inverzńı úlohy nejv́ıce využ́ıvány algo-

ritmy LORETA a sLORETA [26]. Hlavńı nevýhodou metody LORETA je jej́ı ńızké

prostorové rozlǐseńı. V současné době již existuj́ı lepš́ı algoritmy, které dosahuj́ı vyšš́ı

přesnosti. Pro správné provedeńı lokalizace zdroj̊u je potřebné mı́t k dispozici do-

statečný počet elektrod, v rámci dopředného modelu vytvořit realistický model hlavy

s rozlǐseńım v́ıce typ̊u tkáńı a správně vybrat vhodnou metodu pro řešeńı inverzńı

úlohy.
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3 Ćıle práce

Ćılem této diplomové práce je na základě analýzy EEG signál̊u naj́ıt oblasti mozku,

které se vyznačuj́ı rozd́ılnou aktivitou u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı a kont-

rolńı skupinou. Bude provedeno předzpracováńı 256kanálových EEG záznamů. Před-

zpracované EEG záznamy budou podrobeny frekvenčńı analýze, na základě jej́ıž

výsledk̊u budou vybrána pásma, ve kterých je pozorovatelný rozd́ıl mezi skupinou

s NREM parasomníı a kontrolńı skupinou. Pro tato pásma zájmu bude provedena

lokalizace zdroj̊u. V rámci lokalizace zdroj̊u je potřebné vytvořit realistický model

hlavy, jednotlivým typ̊um tkáńı přǐradit jejich vodivost, vytvořit model zdroj̊u a za-

rovnat elektrodový systém na vytvořený model hlavy. Na základě provedeńı těchto

krok̊u lze následně vypoč́ıtat řešeńı dopředného problému. Následným krokem je

řešeńı inverzńıho problému, pro který je nutné zvolit vhodnou metodu řešeńı in-

verzńı úlohy. Źıskané lokalizace zdroj̊u budou následně porovnány mezi skupinami

NREM parasomnik̊u a kontrolami. Výsledky budou srovnány s výsledky dostupných

stud́ı́ı a s výsledky z GLM (Generalized Linear Model) model̊u fMRI.

Výsledky této práce by mohly přispět k potvrzeńı souvislosti mezi EEG a BOLD

signálem, která doposud neńı zcela objasněna. Pro spánkové poruchy NREM paraso-

mie by výsledky této práce mohly přispět k potvrzeńı, že se jedná o poruchu, která

má konkrétńı mı́sto a konkrétńı projev. Znalost konkrétńıho mı́sta této spánkové

poruchy by mohla v budoucnu pomoci lépe ćılit následnou léčbu, d́ıky čemuž by se

léčba mohla stát efektivněǰśı.
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4 Metody

V rámci diplomové práce byla provedena lokalizace zdroj̊u z HD EEG u subjekt̊u

trṕıćıch NREM parasomníı a u zdravých kontrol. V této kapitole je nejdř́ıve popsán

datový soubor včetně experimentálńıho protokolu měřeńı. Dále tato kapitola obsa-

huje popis veškerých krok̊u provedených v rámci zpracováńı EEG dat. Kapitola byla

rozdělena do d́ılč́ıch podkapitol: předzpracováńı dat, rozřazeńı segment̊u do skupin,

frekvenčńı analýza, lokalizace zdroj̊u (dopředný model, inverzńı úloha), statistické

vyhodnoceńı a využit́ı anatomického atlasu.

4.1 Analyzovaná data

Všechna data zpracovávaná v rámci této diplomové práce pocháźı z Národńıho

ústavu duševńıho zdrav́ı (NUDZ), ČR – Klecany. Data byla nahrána v rámci stu-

die prob́ıhaj́ıćı mezi lety 2017–2019. Veškerá měřeńı byla schválena Etickou komiśı

Národńıho ústavu duševńıho zdrav́ı (kód schváleńı 185/17).

2. DEN STUDIE 

Zahájení spánkové deprivace

Vstupní pohovor

1. DEN STUDIE

Pokračování spánkové deprivace

Simultánní nahrávání EEG-fMRI

Dospávání – nahrávání EEG

Odchod domů v doprovodu druhé osoby 

Obrázek 4.1: Časový harmonogram studie u vybraných subjekt̊u (čas plyne shora
dol̊u). Převzato z [22] a upraveno.
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Zpracovávaná EEG data pocháźı z dospáváńı subjekt̊u po simultánńım vyšetřeńı

EEG uvnitř magnetické rezonance. Harmonogram studie, v rámci které byla data

nahrána, je uveden na obrázku 4.1. Před samotným měřeńım a zahájeńım stu-

die prob́ıhal výběr vhodných subjekt̊u. Nejprve byla stanovena vylučuj́ıćı kritéria

ze studie (těhotenstv́ı; kojeńı; implantovaný kardiostimulátor; feromagnetické im-

plantáty; už́ıváńı medikace ovlivňuj́ıćı spánek; klinicky významná neurologická, psy-

chiatrická nebo spánková komordibita). Pokud nebyla u daného jedince shledána

žádná vylučuj́ıćı kritéria, následoval klinický pohovor a video-polysomnografické

vyšetřeńı k potvrzeńı diagnózy NREM parasomnie. Diagnostika NREM parasomnie

byla založena na ICSD-3 kritéríıch. U pacient̊u zařazených do studie byly většinou

př́ıtomny všechny 3 hlavńı podjednotky NREM parasomnie: náměśıčnost, probuzeńı

se zmatenost́ı a nočńı děsy. Po vybráńı vhodných subjekt̊u následovalo samotné

měřeńı v prostorách Národńıho ústavu duševńıho zdrav́ı. Ke zvýšeńı pravděpo-

dobnosti usnut́ı v rámci měřeńı podstoupily subjekty účastńıćı se studie spánkovou

deprivaci. Spánková deprivace celkově činila 28 hodin +/– 1 hodina.

Celkově bylo do studie zařazeno 20 subjekt̊u (10 pacient̊u trṕıćıch NREM pa-

rasomníı a 10 zdravých kontrol). V každé skupině bylo př́ıtomno 6 muž̊u a 4 ženy

ve věku 24–39 let. V tomto př́ıpadě je nutné zd̊uraznit, že se jedná o unikátńı

data. Je velice obt́ıžné źıskat vysoký počet dospělých dobrovolńık̊u trṕıćıch NREM

parasomníı, kteř́ı jsou ochotni podstoupit takto komplikovaný a časově náročný ex-

periment. Některá data musela být pro daľśı zpracováńı ze studie vyřazena. Byly

vyřazeny záznamy od subjekt̊u, u kterých se během nahráváńı vyskytly technické

problémy. Také musely být vyřazeny záznamy od kontrolńıch subjekt̊um, u kterých

se zpětně zjistilo, že maj́ı problém, který je vylučuj́ıćım kritériem, aby mohly být

ve studii bráni jako zdrav́ı dobrovolńıci. V této diplomové práci bylo analyzováno

celkem 5 EEG záznamů od subjekt̊u trṕıćıch NREM parasomníı a celkem 4 EEG

záznamy od zdravých kontrol. Veškeré postupy v rámci experimentu se ř́ıdily Hel-

sinskou deklaraćı Světové lékařské asociace o etických zásadách lékařského výzkumu

zahrnuj́ıćıho lidské subjekty a etickými standardy odpovědného výboru pro experi-

mentováńı s lidmi.

Naměřené záznamy z dospáváńı subjekt̊u mimo magnetickou rezonanci obsahuj́ı

celkem 256 kanál̊u EEG + 1 kanál EKG. Pro záznam EEG signálu byl využit MR

kompatibilńı Geodesic EEG System 400, který vyráb́ı firma Electrical Geodesics, Inc.

(EGI). Tento systém obsahuje Net Amps 400 zesilovač a je ř́ızen poč́ıtačem iMac se

softwarem Net Station. EGI 256-kanálový EEG systém obsahuje pouze 1 referenčńı

elektrodu označenou Ref Cz. Tento elektrodový systém byl v rámci experimentu

využit pro měřeńı EEG v magnetické rezonanci i mimo magnetickou rezonanci bez

změny polohy. Vzorkovaćı frekvence nahraných dat je 1000 Hz. Kv̊uli velikosti jed-

notlivých záznamů musela být data pro následuj́ıćı zpracováńı podvzorkována na

vzorkovaćı frekvenci 250 Hz.
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4.2 Software pro zpracováńı dat

Předpracováńı dat, frekvenčńı analýza, lokalizace zdroj̊u i statistické vyhodnoceńı

dat bylo provedeno v programovém prostřed́ı MATLAB R2020a za využit́ı několika

toolbox̊u [37]. Pro zpracováńı EEG záznamů bylo využito zejména knihovny Field-

Trip, která je primárně určena pro zpracováńı biologických signál̊u (EEG, iEEG,

MEG, NIRS) [38]. Součást́ı toolboxu FieldTrip je také ALL anatomincký atlas [39].

Tento anatomický atlas byl v práci využit k přesněǰśımu určeńı anatomických část́ı

mozku. V této diplomové práci byl při návrhu vhodného filtru použit také tool-

box EEGLAB [40]. Řešeńı dopředného problému bylo provedeno pomoćı toolboxu

SimBio integrovaného do toolboxu FieldTrip [31]. Pro zobrazeńı digitálńıho anato-

mického atlasu byl využit software MRIcroGL [41].

4.3 Předzpracováńı dat

EEG záznam naměřený na skalpu hlavy dosahuje velice malých amplitud (řádově

mikrovolty), z tohoto d̊uvodu je vysoce citlivý na artefakty. Artefakty vyskytuj́ıćı

se v záznamu muśı být při předzpracováńı dat potlačeny, aby bylo možné správně

provést lokalizaci zdroj̊u.

V rámci předzpracováńı dat byly nahrané EEG záznamy nejprve podvzorkovány

z 1 kHz na vzorkovaćı frekvenci 250 Hz. Tento krok byl proveden z d̊uvodu veli-

kosti jednotlivých záznamů. Sńıžeńı vzorkovaćı frekvence bylo provedeno pomoćı

kubických Hermitských polynomů. Tato diplomová práce se orientuje na spánková

EEG data, kde se pásmo zájmu pohybuje mezi 0,5 Hz až 30 Hz, z tohoto d̊uvodu

mohlo být sńıžeńı vzorkovaćı frekvence provedeno. Následně byly ze záznamů od-

straněny hrubé vysokoamplitudové artefakty, které by mohly negativně ovlivnit

následuj́ıćı analýzu. Odstraněńı hrubých vysokoamplitudových artefakt̊u bylo pro-

vedeno při vizuálńı kontrole surových dat.

Obrázek 4.2: Charakteristika FIR filtru. Zobrazeno pomoćı MATLAB 2020a.
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Záznamy byly následně filtrovány pomoćı FIR filtru (Finite Impulse Response

– filtr s konečnou impulzńı odezvou) typu pásmová propust s mezńımi frekvencemi

flow = 0,3 Hz a fhigh = 30,0 Hz. Tyto mezńı frekvence byly zvoleny s ohledem na

umı́stěńı základńıch frekvenčńıch EEG pásem: delta (0,5–4,0 Hz), theta (4,0–7,5 Hz),

alfa (8,0–13,0 Hz) a beta (14,0–30,0 Hz) a s ohledem na fakt, že ve spánku se nacháźı

většina výkonu v ńızkofrekvenčńım pásmu [42]. Řád filtru byl zvolen 1650. Optimálńı

řád filtru byl zvolen pomoćı toolboxu EEGLAB. Kv̊uli zamezeńı fázového posunu byl

zvolen dvoucestný filtr. Charakteristika navrhnutého filtru je zobrazena na obrázku

4.2. Bylo využito také filtru na posun izolinie.

4.3.1 Analýza nezávislých komponent – ICA

Pro odstraněńı některých daľśıch artefakt̊u, zejména artefaktu vyvolaného pohy-

bem oč́ı, byla využita metoda ICA (Independent Component Analysis – analýza

nezávislých komponent). Jako vstup pro tuto metodu byly vybrány záznamy z cel-

kem 25 elektrod. Menš́ı počet elektrod byl vybrán z d̊uvodu velikosti dat a výpočetńı

náročnosti zvoleného algoritmu. Byly vybrány elektrody, které se vyskytuj́ı zejména

ve frontálńı oblasti. Ve frontálńı oblasti se do EEG záznamu nejv́ıce propaguj́ı očńı

artefakty.

s1
s2

s3

A

x1
x2 x3

W

y1
y2
y3

Obrázek 4.3: Základńı princip analýzy nezávislých komponent (ICA). Signály
naměřené na povrchu X jsou źıskány lineárńı kombinaćı zdrojových signál̊u s. Ma-
tice A představuje směšovaćı matici, která popisuje směšováńı zdrojových signál̊u
při pr̊uchodu prostřed́ım. Nezávislé komponenty jsou źıskány ze směsi zdrojových
signál̊u naměřených na povrchu hlavy X pomoćı nesměšovaćı matice W . Obrázek:
Autor.
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Pro každý záznam byly vykresleny jednotlivé komponenty źıskané metodou ICA.

Komponenty byly vykresleny v podobě topografických map. U každé komponenty

byl vykreslen také jej́ı časový pr̊uběh. Na základě topografické mapy a časového

pr̊uběhu jednotlivé komponenty bylo určeno, zda je jedná o artefakt nebo zda se

jedná o aktivitu mozku. Komponenty odpov́ıdaj́ıćı artefakt̊um byly odstraněny.

Analýza nezávislých komponent (ICA – Independent Component Analysis) je

statistická metoda hledaj́ıćı komponenty z v́ıcerozměrných dat, které jsou vzájemně

statisticky nezávislé a non-gaussovské [43]. Jako nezávislé komponenty, které jsou

výstupem metody ICA, jsou označovány neznámé zdrojové signály. Vstupem pro

metodu ICA jsou smı́̌sené signály těchto neznámých zdroj̊u, které máme k dispo-

zici. Základńı bezšumový model ICA předpokládá lineárńı kombinaci neznámých

zdrojových signál̊u. Tento model zobrazuje obrázek 4.3 a je popsán v následuj́ıćı

části této kapitoly. Obrázek 4.3 představuje zjednodušenou ilustraci, při klasickém

neinvazivńım měřeńı EEG jsou signály měřeny na skalpu hlavy.

Zdrojové signály můžeme zapsat následovně:

S =

s1s2
s3

 =

(s11, s12, ..., s1N)

(s21, s22, ..., s2N)

(s31, s32, ..., s3N)

 (4.1)

kde hodnoty sij představuj́ı amplitudu signálu a N je počet časových vzork̊u. Zdro-

jové signály s1, s2 a s3 můžeme zkombinovat následuj́ıćım zp̊usobem:

x1 = a× s1 + b× s2 + c× s3 (4.2)

kde a, b a c jsou směšovaćı koeficienty a x1 je prvńı směs zdrojových signál̊u (signál

naměřený na jedné elektrodě). Směs zdrojových signál̊u x1 je tedy váženým součtem

zdrojových signál̊u s1, s2 a s3. Obdobně lze zapsat rovnice pro daľśı dvě směsi

zdrojových signál̊u xa a x3. Směsi zdrojových signál̊u lze zapsat následovně:

X =

x1x2
x3

 =

as1 + bs2 + cs3

ds1 + es2 + fs3

gs1 + hs2 + is3

 =

a b c

d e f

g h i


s1s2
s3

 = As (4.3)

Matice A je složena z jednotlivých směšovaćıch koeficient̊u, které určuj́ı, jak jsou

směšovány jednotlivé zdrojové signály při pr̊uchodu prostřed́ım. Nezávislé kompo-

nenty, které jsou výstupem metody ICA, źıskáme podle rovnice:

Y = A−1X = WX (4.4)

20



kde W představuje nesměšovaćı matici, pomoćı které jsou ze směśı zdrojových

signál̊u X źıskány nezávislé komponenty y. Nezávislé komponenty představuj́ı p̊u-

vodńı zdrojové signály s. [44]

4.3.2 Segmentace dat

Záznamy byly segmentovány na 30 sekund dlouhé úseky s nulovým překryvem. Počet

segmentovaných úsek̊u u jednotlivých záznamů zobrazuje následuj́ıćı tabulka 4.1.

Tabulka 4.1: Počet segment̊u u jednotlivých subjekt̊u.
Záznam Počet segment̊u Záznam Počet segment̊u
Pacient 1 120 Kontrola 1 135
Pacient 2 92 Kontrola 2 134
Pacient 3 127 Kontrola 3 134
Pacient 4 131 Kontrola 4 85
Pacient 5 132

4.4 Frekvenčńı analýza

Frekvenčńı analýza byla provedena pro všechny 30 sekund dlouhé segmenty po-

moćı Rychlé Fourierovy transformace (FFT – Fast Fourier transform). Výstup frek-

venčńı analýzy byl tvořen výkonovým a kř́ıžovým výkonovým spektrem. Frekvenčńı

rozlǐseńı bylo nastaveno na 0,5 Hz. Frekvenčńı oblast zájmu byla zvolena od 0,5 Hz

do 30 Hz. V této frekvenčńı oblasti zájmu byla rozlǐsena celkem 4 EEG pásma: delta

(0,5 – 4,0 Hz), theta (4,0 – 7.5 Hz), alfa (8,0 – 13,0 Hz) a beta (14,0 – 30,0 Hz).

Pro každou frekvenci od 0,5 Hz do 30 Hz s krokem 0,5 Hz byla tedy vypoč́ıtána

pr̊uměrná hodnota výkonu na dané frekvenci např́ıč jednotlivým segmentem. Při

výpočtu bylo využito Hanningova okénka, jehož předpis funkce je:

w(n) =
1

2
(1− cos 2

π
nN), n = 0, 1, ..., N − 1 (4.5)

kde w(n) je hodnota okénka v bodě n, a N je délka okénka. Hanningovo okénko

bylo využito z d̊uvodu negativńıch vliv̊u na spektrum při použit́ı obdélńıkového

okénka. Hanningovo okénko představuje určitý kompromis mezi š́ı̌rkou hlavńıho la-

loku a velikost́ı postranńıch lalok̊u ve frekvenčńı doméně. Pro lepš́ı porovnatelnost

výsledk̊u frekvenčńı analýzy mezi jednotlivými subjekty byly absolutńı efektivńı

hodnoty výkonu převedeny na relativńı hodnoty. Přepočet absolutńıch efektivńıch
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hodnot výkonu na relativńı hodnoty popisuje algoritmus 1. Výsledkem přepočtu

byly relativńı hodnoty výkonu v rozsahu 0 – 1.

Data: Absolutńı efektivńı hodnoty výkonu

Výsledek: Relativńı efektivńı hodnoty výkonu

for i = 1 : 1 : počet segment̊u do
Absolutńı efektivńı hodnoty výkonu ve 3D matici: vykon = (segment x

kanál x frekvence);

Výběr jednoho segmentu: data = (kanál x frekvence);

Suma přes frekvence: soucet = sum(data, 2);

Všechny sloupce v daném řádku vydělit součtem přes frekvence daného

řádku;

Seřadit relativńı hodnoty výkonu do stejné struktury jako byly absolutńı

hodnoty

end
Algorithm 1: Pseudokód přepočtu absolutńıch efektivńıch hodnot výkonu na

relativńı hodnoty výkonu

4.5 Rozřazeńı segment̊u do skupin

Pro každý subjekt byly jednotlivé 30 sekund dlouhé segmenty rozřazeny do 3 skupin

na základě poměru výkonu v delta pásmu a výkonu v theta pásmu (dále označováno

jako poměr D/T). Ukázkové rozřazeńı do skupin je zobrazeno na obrázku 4.4.

Obrázek 4.4: Histogram poměru D/T. Vytvořeno pomoćı MATLAB 2020a.
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Parametr poměr D/T se využ́ıvá k určeńı hlubokého spánku, z tohoto d̊uvodu

byl tento parametr vybrán pro rozděleńı jednotlivých segment̊u do skupin [45]. Do

prvńı oranžové skupiny byly vloženy segmenty, u kterých byl poměr D/T menš́ı než

jedna. Pro oranžovou skupinu tedy platilo, že výkon v theta pásmu je větš́ı než

výkon v delta pásmu. Tato skupina odpov́ıdá lehkému spánku a bdělosti. Pomoćı

histogramu byla dále určena hranice mezi druhou zelenou skupinou a třet́ı mod-

rou skupinou. Tato hranice byla určena vizuálně jako ”kolénko”v histogramu, tj.

mı́sto nejvýrazněǰśıho poklesu četnost́ı. Zelená skupina odpov́ıdá hlubokému spánku,

modrá skupina obsahuje z velké části odlehlé hodnoty. Lokalizace zdroj̊u a následné

statistické vyhodnoceńı bylo provedeno pouze pro oranžovou a zelenou skupinu.

4.6 Lokalizace zdroj̊u

Ćılem lokalizace zdroj̊u u EEG je naj́ıt oblasti mozku zodpovědné za zájmové

EEG vlny [46]. Proces lokalizace zdroj̊u se skládá ze dvou hlavńıch blok̊u: řešeńı

dopředného a inverzńıho problému. Jednotlivé kroky potřebné k źıskáńı výsledné

prostorové rekonstrukce zdroj̊u jsou znázorněny na obrázku 4.5. Detailńı popis jed-

notlivých krok̊u je uveden v následuj́ıćıch částech této práce.

Pozice 
elektrod

Naměřené 
EEG

Model 
zdroje

Model 
hlavy

Předzpra-
cování

Frekvenční 
analýza

Dopředné řešení

Inverzní úloha

Statistické zpracování

Obrázek 4.5: Schéma popisuj́ıćı jednotlivé kroky lokalizace zdroj̊u. Obrázek: Autor.
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4.7 Dopředný model

Dopředný model odhaduje potenciál na povrchu hlavy (na elektrodách) pro zná-

mý zdroj a známý model hlavy. Výsledkem dopředného problému je tzv. matice

do-předného modelu (leadfield matrix) popisuj́ıćı š́ı̌reńı pole na elektrodách pro

daný zdroj. Vytvořeńı dopředného modelu je nezbytným krokem pro řešeńı inverzńı

úlohy. Dopředné řešeńı lze vypoč́ıtat, pokud je uveden model hlavy, pozice elektrod

a model zdroj̊u. V této diplomové práci byl dopředný model vytvořen ve spolupráci

s Ing. Vlastimilem Koudelkou, Ph.D. a Ing. Stanislavem Jǐŕıčkem z Národńıho ústavu

duševńıho zdrav́ı.

Model hlavy

Výpočetńı model mozku (headmodel) byl vytvořen na základě anatomických

MRI sńımk̊u a známých vodivost́ı jednotlivých tkáńı. Použité anatomické MRI

sńımky byly poř́ızeny v Národńım ústavu duševńıho zdrav́ı. K vytvořeńı geomet-

rického popisu hlavy byly využity konkrétně T1 vážené sńımky, které byly nejprve

podrobeny segmentaci. Při segmentaci anatomických MRI sńımk̊u bylo rozlǐseno

celkem 5 typ̊u tkáńı: pokožka, lebka, mozkomı́̌sńı mok, b́ılá hmota a šedá hmota.

Segmentace MRI sńımk̊u byla provedena za využit́ı SPM toolboxu, pomoćı kterého

byly na základě T1 vážených sńımk̊u vypočteny masky b́ılé hmoty, šedé hmoty

a mozkomı́̌sńıho moku. Hrubá segmentace lebky byla vytvořena dilataćı spojeńı

vytvořených tř́ı masek. Kožńı vrstva byla segmentována prahováńım a odečteńım

ostatńıch masek. [31] Segmentovaný MRI řez mozku je zobrazen na následuj́ıćım

obrázku 4.6.

segmentace

Obrázek 4.6: Segmentace MRI řezu mozku do 5 kompartment̊u: pokožka, lebka, b́ılá
hmota, šedá hmota a mozkomı́̌sńı mok. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.
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Ze segmentovaných MRI sńımk̊u byl př́ımo vytvořen 3D geometrický popis

hlavy pomoćı hexaedrické śıtě. Body hexaedrické śıtě vytvářej́ı šestistěny, kde každý

šestistěn je přǐrazen právě jednomu typu tkáně. Při tvorbě geometrického popisu

hlavy byl využit parametr posunu 0,3. Parametr posunu mı́rně posouvá uzly śıtě na

hranićıch tkáńı. Dı́ky parametru posunu je tedy dosaženo hladš́ıho zobrazeńı hranic

a lepš́ı aproximace skutečného tvaru hlavy.

Pro vytvořeńı výpočetńıho modelu mozku musely být specifikovány také vodi-

vosti jednotlivých tkáńı, které zobrazuje tabulka 4.2. Hodnoty vodivosti jednotlivých

tkáńı byly zvoleny na základě dostupné literatury [47, 48, 49, 50, 51, 30, 52].

Tabulka 4.2: Vodivosti jednotlivých tkáńı
Typ tkáně Vodivost (S/m)

Pokožka 0,43
Lebka 0,01

Mozkomı́̌sńı mok 1,79
B́ılá hmota 0,14
Šedá hmota 0,33

Z geometrického popisu hlavy a elektrických informaćı o jednotlivých tkáńıch

byl následně vytvořen samotný výpočetńı model mozku (headmodel). Tento model

popisuje, jak proudy protékaj́ı tkáńı z mı́sta vzniku uvnitř mozku do mı́sta měřeńı

EEG signálu na skalpu hlavy. Výpočetńı model mozku byl vytvořen pomoćı metody

konečných prvk̊u (FEM – finite element method) za využit́ı toolboxu SimBio inte-

grovaného do toolboxu FieldTrip [31]. Vytvořený geometrický model hlavy pomoćı

hexaedrické śıtě zobrazuje obrázek 4.7.

Obrázek 4.7: Geometrický popis hlavy. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Metoda konečných prvk̊u (FEM) je numerická metoda, která řeš́ı v rámci do-

předného problému Poissonovu rovnici v realistickém modelu hlavy. Použitý soft-
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ware FieldTrip-SimBio využ́ıvá tzv. Garlekin̊uv př́ıstup, který je běžný pro řešeńı

dopředného problému u EEG. Dipóly jsou zde aproximovány př́ıstupem St. Venant.

Venant̊uv př́ıstup je založen na principu aproximace proudového dipólu sadou elek-

trických monopól̊u v bĺızkosti polohy dipólu tak, aby byl co nejlépe aproximován

proudový dipól [35]. Př́ıstup St. Venant je graficky zobrazen na obrázku 4.7. [31]

segmentace

Umístění dipólu
Nejbližší uzel

Umístění monopólů

Obrázek 4.8: Zobrazeńı př́ıstupu St. Venant u metody konečných prvk̊u. Pro prou-
dový dipól (zelená barva) je nalezen nejbližš́ı uzel (žlutá barva) výpočetńıho modelu
mozku. Monopóly, které aproximuj́ı daný dipól, jsou umı́stěny do sousedńıch uzl̊u
(modrá barva). Převzato z [53] a upraveno.

Model zdroj̊u

Vytvořeńı modelu zdroj̊u je daľśım krokem pro vyřešeńı dopředného problému.

Model zdroj̊u popisuje polohy ekvivalentńıch proudových dipól̊u, které jsou brány

v úvahu při lokalizaci EEG zdroj̊u. V této práci byl model zdroj̊u vytvořen pomoćı

pravidelné 3D mř́ıžky s rozlǐseńım 7 mm ve všech směrech. Vhodné rozlǐseńı bylo

zvoleno na základě dostupné literatury [54]. Vytvořený model zdroj̊u uvnitř mozku

zobrazuje obrázek 4.9. Model zdroj̊u byl koregistrován s výpočetńım modelem mozku

(headmodel).

Obrázek 4.9: Vytvořený model zdroj̊u popisuj́ıćı polohy ekvivalentńıch proudových
dipól̊u v mozku s rozlǐseńım 7 mm. Vytvořeno a zobrazeno pomoćı FieldTrip tool-
boxu.
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Pozice elektrod

Ke správnému vytvořeńı dopředného modelu muśı být všechny prvky (model

hlavy, elektrody a model zdroj̊u) registrovány ve stejném koordinačńım systému.

V tomto koordinačńım systému muśı být všechny prvky uvedeny také ve stejných

jednotkách. Pozice elektrod obvykle neńı srovnána s modelem hlavy, z toho d̊uvodu

je potřeba jednotlivé souřadnicové systémy koregistrovat. Nejčastěji se koregistrace

elektrod na povrch hlavy provád́ı pomoćı tř́ı anatomických referenčńıch bod̊u. Zarov-

naný EGI 256-kanálový EEG systém na povrch modelu hlavy pomoćı referenčńıch

anatomických bod̊u zobrazuje obrázek 4.10.

Obrázek 4.10: Elektrody zarovnané na povrch modelu hlavy. Zobrazeno pomoćı
FieldTrip toolboxu.

Dopředný model

Z d̊uvodu časové úspory a zefektivněńı následuj́ıćıch výpočt̊u byla před sa-

motným řešeńım dopředného problému vypoč́ıtána tzv. přenosová matice (transfer

matrix). Přenosová matice byla vypoč́ıtána z polohy koregistrovaných elektrod a vý-

početńıho modelu hlavy (headmodel). Přenosová matice se stará o určité před-

výpočty k následuj́ıćımu výpočtu dopředného modelu (leadfield matrix).

Výsledkem dopředného problému je tzv. matice dopředného modelu (leadfield

matrix). Matice dopředného modelu má pro každý dipól uvnitř mozku rozměry

N*3, kde N znač́ı počet elektrod. Sloupce matice dopředného modelu odpov́ıdaj́ı

potenciálu na jednotlivých elektrodách pro x, y, z orientaci jednotkového dipólu.
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4.8 Inverzńı úloha

Inverzńı úloha odhaduje zdroje uvnitř mozku, které jsou zodpovědné za EEG záznam

naměřený na elektrodách. Jedná se o matematicky nedourčenou úlohu, protože počet

dipól̊u v mozku je mnohonásobně vyšš́ı než počet elektrod, které sńımaj́ı mozkovou

aktivitu na povrchu hlavy. V současné době existuje mnoho metod pro řešeńı inverzńı

úlohy jak v časové, časově-frekvenčńı, tak ve frekvenčńı doméně. V této diplomové

práci byla inverzńı úloha řešena pomoćı přesné elektromagnetické tomografie mozku

s ńızkým rozlǐseńım (eLORETA). Tato metoda je implementovaná v toolboxu Field-

Trip a je určena pro řešeńı inverzńı úlohy v časové, časově-frekvenčńı i frekvenčńı

doméně.

Vstupem pro inverzńı úlohu byly jednotlivé 30 sekund dlouhé segmenty po pro-

vedeńı frekvenčńı analýzy s vypočteným relativńım spektrem. Inverzńı úloha byla

pro každý segment vypoč́ıtána pro celkem tři EEG pásma: delta (0,5 – 4,0 Hz), theta

(4,0 – 7,5 Hz) a beta (14,0 – 30,0 Hz). Aby mohla být inverzńı úloha vypoč́ıtána, mu-

sely být do vstupu pro výpočet inverzńı úlohy zadány následuj́ıćı údaje: vytvořená

matice dopředného modelu, vytvořený model hlavy a pozice elektrod sjednocené na

povrch hlavy. Regulačńı parametr lambda byl nastaven na 5 %.

Přesná elektromagnetická tomografie mozku s ńızkým rozlǐseńım (eLORETA –

Exact Low Resolution Brain Elecromagnetic Tomography) patř́ı mezi nejobĺıbeněǰśı

metody pro řešeńı inverzńı úlohy. Existuj́ı celkem 2 hlavńı př́ıstupy, jak lze obecně

přistoupit k lokalizaci zdroj̊u. Prvńı př́ıstup předpokládá generováńı signál̊u malým

počtem ohniskových zdroj̊u. Tento př́ıstup se nazývá ekvivalentńı proudový dipól.

Druhým př́ıstupem je lineárńı distribuovaný př́ıstup, který předpokládá všechna

možná umı́stěńı zdroj̊u současně. Metoda eLORETA spadá do druhé skupiny metod

[55, 56].

Při řešeńı inverzńı úlohy se snaž́ıme vyřešit lineárńı soustavu rovnic:

Φ = KJ (4.6)

pro neznámou proudovou hustotu J , kde Φ znač́ı potenciál na elektrodách a K před-

stavuje matici dopředného modelu (leadfield matrix). Obecné řešeńı lze zapsat ve

tvaru:

J = V −1KT (KV −1KT + αH)+Φ (4.7)

kde horńı index ”+”představuje Mooreovu-Penrosovu pseudoinverzi, V je matice

vah a H představuje centrovaćı matici. Přesné lokalizace s nulovou chybou lze ze
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ideálńıch podmı́nek (bez šumu) dosáhnout nalezeńım vhodné matice vah. Vhodnou

váhovaćı matici je možné určit podle rovnice:

vi = [KT
i (KV −1KT + αH)+Ki]

1/2 (4.8)

kde vi pro i = 1, ..., NV jsou prvky matice V a Ki označuje i-tý sloupec matice

dopředného modelu. Lineárńı tomografie definována rovnićı 4.7 s váhami danými

rovnićı 4.8 se označuje jako přesná elektromagnetická tomografie s ńızkým rozlǐseńım

(eLORETA) [57]. Tato metoda dosahuje ve srovnáńı s klasickou metodou LORETA

vyšš́ı přesnosti lokalizace.

4.9 Statistické vyhodnoceńı

Následuj́ıćı podkapitola popisuje, jak byly źıskané výsledky statisticky vyhodno-

ceny. Pro statistické vyhodnoceńı byly využity permutačńı testy. Permutačńı testy

patř́ı mezi neparametrické statistické testy, které pracuj́ı s pozorovanými hodnotami.

Principem těchto test̊u je porovnáńı pozorované testové statistiky s testovými sta-

tistikami, které lze źıskat, pokud by rozděleńı dat do jednotlivých experimentálńıch

podmı́nek bylo náhodné. [58]

4.9.1 Porovnáńı zastoupeńı výkonu v jednotlivých EEG pásmech

Hodnoty procenta zastoupeńı celkového výkonu v jednotlivých EEG pásmech byly

statisticky vyhodnoceny pomoćı permutačńıho testu [59]. Počet permutaćı byl zvolen

100000. Porovnávané hodnoty jsou uvedeny v elektronické př́ıloze této práce.

Na hladině významnosti α = 0,05 byla testována následuj́ıćı hypotéza:

H0: Mezi pacienty a kontrolami se během spánku nenacháźı statisticky významný

rozd́ıl na zvolené hladině významnosti v zastoupeńı výkonu v daném pásmu,

H1: Mezi pacienty a kontrolami se během spánku nacháźı statisticky významný

rozd́ıl na zvolené hladině významnosti.

Výstup statistického permutačńıho testu tvořily 3 hodnoty: p hodnota, pozoro-

vaný rozd́ıl a Hedges’g. Hedges’g udává mı́ru efektu, jak moc se lǐśı skupina pacient̊u

od skupiny kontrol. Hodnota Hedges’g se vypoč́ıtá podle vztahu:

g =
x1 − x2
s∗

(4.9)

kde x1 znač́ı pr̊uměrnou hodnotu skupiny 1, x2 je pr̊uměrná hodnota skupiny 2, s∗ je

sdružená směrodatná odchylka.
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Sdruženou směrodatnou odchylku lze vypoč́ıtat podle vzorce:

s∗ =

√
(n1–1)s21 + (n2–1)s22

n1 + n2–2
(4.10)

kde n1 a n2 znač́ı počet prvk̊u v jednotlivých skupinách, s21 a s22 jsou rozptyly těchto

skupin. Skupina 1 je v této diplomové práci reprezentována pacienty s NREM pa-

rasomníı, skupinu 2 tvoř́ı kontroly.

4.9.2 Statistické vyhodnoceńı výsledk̊u lokalizace zdroj̊u

Rozřazené výsledky lokalizace zdroj̊u podle poměru D/T byly podrobeny statistické

analýze (popis rozděleńı do skupin je uveden v kapitole 4.5 Rozřazeńı segment̊u

do skupin). Pro každé EEG pásmo byla statisticky porovnána skupina pacient̊u

a kontrol ve dvou skupinách (oranžové a zelené). Před samotným statistickým tes-

tem byla v každém pásmu a skupině vypoč́ıtána pr̊uměrná lokalizace (GrandAve-

rage) pro skupinu kontrol i pacient̊u se zachováńım jednotlivých lokalizaćı. Vstupem

pro výpočet pr̊uměrné lokalizace zdroj̊u byly výstupy z inverzńı úlohy seřazené ve

struktuře ”cell”.

Porovnáńı skupiny pacient̊u a kontrol bylo provedeno pomoćı neparametrického

statistického testu MonteCarlo. Pro každý vzorek při každém náhodném přeskupeńı

byla vypoč́ıtána T-statistika. Počet náhodných výběr̊u byl nastaven na 2000. Nu-

lová hypotéza byla testována na hladině významnosti α = 5 %. Statistický test byl

nastaven jako oboustranný. Pro zvoleńı oboustranného testu musela být korigována

hladina významnosti α. Pokud by tato korekce nebyla provedena, hypotéza by byla

testována na hladině významnosti α = 10 %. Z d̊uvodu prováděńı testu pro každý

bod mř́ıžky samostatně musel být vyřešen také problém v́ıcenásobného srovnáńı.

Problém v́ıcenásobného srovnáńı byl vyřešen pomoćı klastrové (shlukové) korekce

implementované v toolboxu FieldTrip. Prahová hodnota (clusteralpha) byla zvolena

0,05.

Klastrová korekce řeš́ı problém v́ıcenásobného srovnáńı výpočtem tzv. statistiky

založené na klastru a jej́ı p-hodnoty. Tato korekce lze využ́ıt pouze při využit́ı metody

MonteCarlo. Výpočet testovaćı statistiky je prováděn podle následuj́ıćıch krok̊u:

1. Pro každý vzorek jsou experimentálńı podmı́nky porovnány pomoćı t-hodnoty.

2. Vyberou se všechny vzorky, jejichž t-hodnota je větš́ı než prahová hodnota.

Prahová hodnota je volitelný parametr zadávaný jako vstup statistického testu

(výchoźı nastaveńı prahové hodnoty je 0,05). V př́ıpadě oboustranného testu
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a prahové hodnoty nastavené na 0,05 jsou hodnoty prahovány v 2,5. a 97,5.

kvantilu.

3. Vybrané vzorky jsou seskupeny do sad na základě přilehlosti (časové, prosto-

rové a spektrálńı).

4. Statistiky na úrovni klastru se vypoč́ıtaj́ı jako součet t-hodnot v každém

klastru.

5. Testovaćı statistika, pomoćı které je hodnocen vliv experimentálńıch pod-

mı́nek, je určena jako maximum ze statistik na úrovni klastru (výchoźı na-

staveńı).

Pomoćı Montecarlo permutačńıho testu s klastrovou korekćı jsou p-hodnoty

vypoč́ıtány následuj́ıćım zp̊usobem:

1. Všechna porovnávaná data z r̊uzných experimentálńıch podmı́nek se shromážd́ı

do jedné sady.

2. Z hromadné sady vytvořené v bodě 1. je náhodně vybráno právě tolik dat,

kolik je dat v experimentálńı podmı́nce 1. Takto náhodně vybraná data se

umı́st́ı do podmnožiny 1, zbylá data se umı́st́ı do podmnožiny 2.

3. Vypoč́ıtá se testovaćı statistika (maximum sečtených t-hodnoty na na úrovni

klastru) pro toto náhodné rozděleńı dat.

4. Kroky v bodě 2. a 3. se opakuj́ı. Počet opakováńı je specifikován uživatelem

jako parametr počet randomizaćı. Z jednotlivých vypočtených testovaćıch sta-

tistik se vytvoř́ı histogram.

5. Pomoćı testovaćı statistiky, která byla skutečně pozorována a histogramu vy-

tvořeného v bodě 4. je vypoč́ıtán pod́ıl počtu náhodných rozděleńı dat, u kte-

rých vyšla testovaćı statistika vyšš́ı než skutečně pozorovaná. Tento pod́ıl je

p-hodnota. [58]

V rámci vyhodnoceńı dat byly využity tři metody korekce v́ıcenásobného srovná-

ńı: Bonferroniho korekce, klastrová korekce a korekce FDR (False discovery rate).

Bonferroniho korekci lze označit za nejpř́ısněǰśı, pomoćı této metody korekce nebyly

nalezeny žádné signifikantńı oblasti. Využit́ım klastrové korekce a korekce FDR byly

źıskány velice podobné výsledky, tyto korekce jsou méně př́ısné. Výsledky prezento-

vané v této práci jsou źıskané s využit́ım klastrové korekce.

V kapitole výsledky jsou pro vyšš́ı přehlednost prezentovány výsledky jedno-

stranných test̊u. Jednostranné testy byly provedeny obdobně pomoćı metody Mon-

teCarlo s klastrovou korekćı. Hladina významnosti byla nastavena na α = 0,01, počet

náhodných výběr̊u byl zvolen na 2000.
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4.10 Využit́ı anatomického atlasu

K přesněǰśımu určeńı signifikantńıch oblast́ı v mozku byl využit anatomický atlas

AAL (Automated Anatomical Labeling) [39]. Tento anatomický atlas je součást́ı

toolboxu FieldTrip. Pomoćı digitálńıho atlasu je možné v mozku rozlǐsit několik

deśıtek oblast́ı. Pro ověřeńı výsledk̊u byl anatomický atlas využit také v programu

MRIcroGL [41]. MRI sńımky mozku s barevně označenými oblastmi podle AAL

anatomického atlasu zobrazuje následuj́ıćı obrázek 4.11.

Obrázek 4.11: Barevně označené anatomické oblasti mozku na MRI sńımćıch. Zob-
razeno v programu MRIcroGL.

Anatomický AAL atlas je možné pomoćı toolboxu FieldTrip sjednotit se źıska-

nými výsledky. Následně lze kliknut́ım do obrázku s výstupy statistického vyhodno-

ceńı př́ımo źıskat anatomické oblasti mozku. Při využit́ı anatomického atlasu jsou

řezy mozkem zobrazeny z jiného pohledu než bez využit́ı anatomického atlasu. U jed-

notlivých obrázk̊u jsou pro lepš́ı orientaci umı́stěny značky (A – anterior, R – right,

S – superior, P – posterior). Tyto značky jsou viditelné na obrázku 4.10.
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5 Výsledky

Tato kapitola nejprve obsahuje výsledky frekvenčńı analýzy, podle kterých byla

určena zájmová pásma pro lokalizaci zdroj̊u. Daľśı podkapitolou jsou výsledky roz-

řazeńı jednotlivých segment̊u do skupin podle poměru výkonu v delta pásmu a vý-

konu v theta pásmu (poměr D/T). Třet́ı část této kapitoly obsahuje výsledky lokali-

zace zdroj̊u z HD EEG pro vybraná EEG pásma v jednotlivých skupinách. Pro větš́ı

přehlednost a snazš́ı interpretaci výsledk̊u jsou u všech vytvořených obrázk̊u sjed-

noceny rozsahy barevných map. Porovnáńı výsledk̊u s výsledky źıskanými z GLM

model̊u fMRI a se současnou literaturou je uvedeno v kapitole diskuze.

5.1 Frekvenčńı analýza

U všech subjekt̊u bylo pro každý 30 sekund dlouhý segment vypoč́ıtáno, kolik procent

celkového výkonu se nacháźı v jednotlivých EEG pásmech (alfa, beta, delta a theta).

Procento zastoupeńı celkového výkonu v jednotlivých pásmech je uvedeno v elektro-

nické př́ıloze této práce. Pomoćı permutačńıho testu byla na hladině významnosti

5 % testována hypotéza H0: Mezi pacienty a kontrolami se během spánku nenacháźı

statisticky významný rozd́ıl v zastoupeńı výkonu v daném EEG pásmu. Následuj́ıćı

tabulka 5.1 zobrazuje výsledky permutačńıho testu pro jednotlivá pásma.

Tabulka 5.1: Vypoč́ıtané p hodnoty pro jednotlivá EEG pásma
EEG pásmo p hodnota pozorovaný rozd́ıl Hedges’g

Alfa 0,75000 0,2559 0,0194
Beta 0,00140 -0,9429 -0,1940
Delta 0,00650 -3,0006 -0,1662
Theta 0,00006 3,0060 0,2464

Nulová hypotéza H0 byla na hladině významnosti 5 % zamı́tnuta pro spektrálńı

pásma beta, delta a theta. Na základě hodnot Hedges’g byla však mı́ra efektu, jak

moc se lǐśı skupina pacient̊u od skupiny kontrol, ve všech těchto EEG pásmech vy-

hodnocena jako ńızká. V pásmu theta dosahuje skupina pacient̊u během spánku

vyšš́ıch výkon̊u, naopak v pásmech delta a beta dosahuje vyšš́ıch hodnot výkonu

skupina kontrol. V alfa pásmu nebyl na dané hladině významnosti prokázán statis-

ticky významný rozd́ıl. Na základě těchto výsledk̊u byla tedy vybrána pásma beta,

delta a theta jako pásma zájmu. Pro tato pásma byla provedena lokalizace zdroj̊u.
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5.2 Rozděleńı segment̊u do skupin

Na základě poměru D/T byly jednotlivé segmenty pro každý subjekt rozděleny

do celkem 3 skupin. Následuj́ıćı tabulka 5.2 zobrazuje počet segment̊u v jednot-

livých skupinách u každého subjektu. Oranžová skupina odpov́ıdá mělkému spánku

a bdělosti. V této skupině byl výkon v theta pásmu vyšš́ı než výkon v delta pásmu.

Zelená skupina odpov́ıdá hlubš́ım fáźım spánku. V zelené skupině převažovala ak-

tivita delta. Do modré skupiny byly vloženy segmenty, u kterých delta aktivita

několikanásobně převažovala aktivitu theta. Tato skupina obsahovala z velké části

odlehlé hodnoty.

Tabulka 5.2: Počet segment̊u v jednotlivých skupinách na základě poměru D/T.
Subjekt Oranžová skupina Zelená skupina Modrá skupina

delta < theta delta > theta odlehlé hodnoty
pacient 1 80 25 15
pacient 2 32 57 3
pacient 3 23 96 8
pacient 4 17 104 10
pacient 5 51 72 9
kontrola 1 71 47 17
kontrola 2 12 107 15
kontrola 3 69 49 16
kontrola 4 2 74 9

Výsledky ukazuj́ı, že dva pacienti a dvě kontroly trávili významně v́ıce času

v hlubš́ım spánku. Jedná se konkrétně o pacienta 3, pacienta 4, kontrolu 2 a kontrolu

4. Odlehlé hodnoty (modrá skupina) jsou u pacient̊u i kontrol homogenńı.

5.3 Lokalizace zdroj̊u

Tato podkapitola obsahuje výsledky lokalizace zdroj̊u z HD EEG provedené po-

moćı metody eLORETA. Výsledky jsou rozděleny podle jednotlivých EEG pásem

a skupin na základě poměru D/T. V kapitole výsledky jsou uvedeny pouze obrázky

zobrazuj́ıćı signifikantńı oblasti na transverzálńıch řezech mozkem. Řezy mozkem ve

frontálńı, sagitálńı a transverzálńı rovině s vyznačenými t hodnotami jsou vloženy

v př́ılohách této práce (př́ıloha A). V př́ıloze B jsou pro lepš́ı orientaci mezi lokalizo-

vanými oblastmi uvedena umı́stěńı jednotlivých Brodmannových oblast́ı. Následuj́ıćı

části této kapitoly obsahuj́ı popis oblast́ı, kde byly v daném pásmu a dané skupině

během spánku viditelné nejvýrazněǰśı rozd́ıly mezi pacienty s NREM parasomníı

a zdravými kontrolami. Tyto oblasti byly určeny pomoćı digitálńıho anatomického

atlasu AAL [39]. Červená barva znač́ı, že v dané oblasti dosahovala skupina paci-
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ent̊u vyšš́ı aktivity oproti skupině zdravých kontrol. Modrá barva naopak označuje

oblasti, kde pacienti trṕıćı NREM parasomníı dosahovali oproti zdravým kontrolám

sńıžené aktivity.

5.3.1 Delta pásmo: oranžová skupina (delta < theta)

Největš́ı rozd́ıly mezi pacienty a kontrolami byly v pásmu delta (0,5 – 4,0 Hz) v rámci

mělkého spánku pozorovány v levém středńım temporálńım gyru (gyrus tempora-

lis medius). V této oblasti mozku, která je součást́ı temporálńıho laloku, vykazovala

skupina pacient̊u vyšš́ı aktivity oproti skupině kontrol. Středńı temporálńı gyrus od-

pov́ıdá Brodmannově oblasti 21 a nacháźı se mezi vrchńım temporálńım gyrem (gy-

rus temporalis superior) a spodńım temporálńım gyrem (gyrus temporalis inferior).

V této oblasti mozku se nacházej́ı asociačńı temporálńı oblasti [60]. Studie ukazuj́ı,

že oblast levého středńıho temporálńıho gyru je d̊uležitá při źıskáváńı sémantických

informaćı [61].

Obrázek 5.1: Signifikantńı oblasti v delta pásmu v rámci mělkého spánku určené
pomoćı pravostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti > kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Zvýšené aktivity dosahovala skupina pacient̊u také v daľśıch oblastech mozku

zasahuj́ıćıch do frontálńıho, parietálńıho i okcipitálńıho laloku. V parietálńım laloku

se jednalo zejména o oblast angulárńıho gyru (gyrus angularis) a supramarginálńıho
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gyru (gyrus supramarginalis). Tyto oblasti odpov́ıdaj́ı Brodmannovým oblastem 39

a 40 a jsou v nich uloženy parietálńı asociačńı oblasti. V oblasti temporálńıho laloku

byla ve skupině pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı pozorována zvýšená delta ak-

tivita v oblastech dolńıho, středńıho a horńıho temporálńıho gyru (gyrus temporalis

inferion, medius, superior). Temporálńı lalok se pod́ıĺı na vytvářeńı a uchováváńı

paměti, je v něm uložena primárńı i sekundárńı sluchová oblast a je spojen s emo-

cemi. Signifikantńı rozd́ıly byly př́ıtomny i v mozečku, který se nacháźı v zadńı

lebečńı jámě. Mozeček funguje jako jedno z hlavńıch regulačńıch center motoriky,

spolu s daľśımi oblastmi mozku vytvář́ı a kontroluje vědomı́ i podvědomı́ pohyb,

pod́ıĺı se na koordinaci pohyb̊u a motorické paměti. Zejména ve spodńıch částech

mozku byly větš́ı rozd́ıly mezi pacienty a kontrolami pozorovatelné v levé části

mozku oproti části pravé. V oblastech mozku umı́stěných v transverzálńım řezu nad

kořenem nosu je zvýšená aktivita u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı stranově

symetrická. Zvýšená delta aktivita u skupiny pacient̊u byla př́ıtomna také v předńı

části frontálńıho laloku. Řezy mozku v transverzálńı rovině s vyznačenými signifi-

kantńımi oblastmi, kde skupina pacient̊u dosahovala vyšš́ı aktivity oproti skupině

kontrol, zobrazuje obrázek 5.1. Provedeńım levostranného neparametrického testu

MonteCarlo s klastrovou korekćı v́ıcenásobného srovnáńı na hladině významnosti

1 % nebyly nalezeny žádné signifikantńı hodnoty.

5.3.2 Delta pásmo: zelená oblast (delta > theta)

V rámci hlubokého spánku bylo v delta pásmu (0,5 – 4,0 Hz) mezi pacienty a kont-

rolami pozorováno méně signifikantńıch rozd́ıl̊u oproti porovnáńı těchto dvou skupin

v mělkém spánku. Největš́ı rozd́ıly byly v hlubokém spánku v delta pásmu pozo-

rovány ve středńım temporálńım gyru (gyrus temporalis medius) a horńım tem-

porálńım gyru (gyrus temporalis superior). V těchto oblastech mozku se nacháźı

sekundárńı sluchová, limbické a asociačńı oblasti [60]. Sekundárńı sluchová ob-

last odpov́ıdá Brodmannově oblasti 22, temporálńı asociačńı oblasti jsou umı́stěny

v Brodmannových oblastech 20 – 22, 37 a 38 [60].

Signifikantńı oblasti jsou pozorovatelné zejména v levých částech mozku. Řezy

mozkem s vyznačenými signifikantńımi oblastmi, kde skupina pacient̊u dosahovala

v delta pásmu vyšš́ı aktivity oproti skupině kontrol, zobrazuje obrázek 5.2. Mezi tyto

oblasti patř́ı k výše uvedeným také hipokampus, parahipokampus, gyrus fusiform,

mozeček a spodńı frontálńı gyrus (gyrus frontalis inferior). Hipokampus a parahipo-

kampus jsou součást́ı limbického systému. Parahipokampus (gyrus parahippocam-

palis) se pod́ıĺı na prostorové paměti, orientaci a schopnosti rozlǐsit a rozpoznat

objekty. Hipokampálńı formace se pod́ıĺı na konsolidaci pamět’ové stopy a ukládáńı

informaćı do dlouhodobé paměti. V gyru fusiform (gyrus occipitotemporalis latera-

lis) jsou uloženy zrakové asociačńı oblasti. Zvýšená aktivita u skupiny pacient̊u byla
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pozorována také ve frontálńım laloku v bĺızkosti umı́stěńı Brodmannovy oblasti 9.

Brodmannova oblast 9 patř́ı do prefrontálńıch asociačńıch oblast́ı. Provedeńım le-

vostranného neparametrického testu MonteCarlo s klastrovou korekćı v́ıcenásobného

srovnáńı na hladině významnosti 1 % nebyly nalezeny žádné signifikantńı oblasti.

[60]

Obrázek 5.2: Signifikantńı oblasti v delta pásmu v rámci hlubokého spánku určené
pomoćı pravostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti > kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Na obrázku A.2 v př́ılohách této práce je viditelná oblast sńıžené delta akti-

vity u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı v centrálńıch oblastech okcipitálńıho

a parietálńıho laloku. Tato oblast je velice zaj́ımavá v souvislosti s projevy fyziolo-

gického spánku. Rozd́ıl mezi pacienty a kontrolami nebyl v těchto oblastech statis-

ticky významný.

5.3.3 Theta pásmo: oranžová oblast (delta < theta)

Nejvýrazněǰśı rozd́ıly mezi skupinou pacient̊u a kontrol byly v theta spektrálńım

pásmu (4,0 – 7,5 Hz) v rámci mělkého spánku př́ıtomny v oblasti středńıho cin-

gulárńıho gyru. V této oblasti mozku dosahovala skupina pacient̊u trṕıćıch NREM

parasomníı nižš́ı aktivity oproti skupině zdravých kontrol. Oblast cingulárńıho gyru

je zobrazena na obrázku 5.4 na řezu mozku, který je umı́stěn v druhém řádku shora
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nejv́ıce vpravo. Cingulárńı gyrus je součást́ı limbického systému, který má funkce

v oblasti emoćı a chováńı. Nižš́ı aktivity dosahovala skupina pacient̊u také v suple-

mentárńı motorické oblasti odpov́ıdaj́ıćı Brodmannově oblasti 6. Suplementárńı mo-

torická oblast je aktivována při pohybu končetin, přisṕıvá ve kontrole pohybu a je

d̊uležitou oblast́ı pro plánováńı komplexńıch pohyb̊u [60]. Sńıžená theta aktivita

u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı je výrazně pozorovatelná i v celé centrálńı

frontoparietálńı oblasti mozku (obrázek A.3). Signifikantńı oblasti, kde skupina pa-

cient̊u dosahovala nižš́ı aktivity oproti skupině kontrol jsou uvedeny na obrázku 5.4.

Obrázek 5.3: Signifikantńı oblasti v theta pásmu v rámci mělkého spánku určené
pomoćı pravostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti > kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Naopak vyšš́ıch výkon̊u dosahovala skupina pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı

v oblasti postcentrálńıho gyru (gyrus postcentralis), ve kterém je uložena primárńı

somatosenzitivńı oblast. Primárńı somatosenzitivńı oblast odpov́ıdá Brodmannovým

oblastem 1, 2 a 3. Zvýšená aktivita v theta pásmu je u pacient̊u trṕıćıch NREM pa-

rasomníı pozorovatelná také oblasti supramarginálńıho gyru (gyrus supramargina-

lis), precentrálńıho gyru (gyrus precentralis), spodńıho a středńıho frontálńıho gyru

(gyrus frontalis inferior, medius) a také v oblastech temporálńıho laloku (lobus tem-

poralis). V precentrálńım gyru je uložena primárńı motorická oblast. Signifikantńı

oblasti v theta pásmu, kde skupina pacient̊u dosahovala v mělkém pásmu vyšš́ıch

výkon̊u, jsou zobrazeny na obrázku 5.3.
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Temporálńı lalok a frontálńı lalok jsou v rámci mělkého spánku v theta pásmu

zaj́ımavými oblastmi. V těchto anatomických strukturách se nacháźı oblasti, ve

kterých skupina pacient̊u dosahovala vyšš́ıch výkon̊u a také oblasti, ve kterých dosa-

hovala vyšš́ıch výkon̊u skupina zdravých kontrol. V předńıch oblastech temporálńıho

laloku byla pozorována sńıžená theta aktivita u skupiny pacient̊u, naopak v zadńıch

oblastech temporálńıho laloku je viditelná aktivita zvýšená. Ve spodńım frontálńım

gyru (gyrus frontalis inferior) převažuj́ı oblasti, ve kterých dosahuje skupina kon-

trol vyšš́ıch výkon̊u, naopak ve středńım frontálńım gyru (gyrus frontalis medius)

převažuj́ı oblasti, ve kterých dosahovala vyšš́ıch výkon̊u skupina pacient̊u.

Obrázek 5.4: Signifikantńı oblasti v theta pásmu v rámci mělkého spánku určené
pomoćı levostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti < kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Na obrázćıch 5.4 a A.3 je viditelná signifikantńı oblast v bĺızkosti povrchu

mozkové k̊ury, ve které dosahovala skupina kontrol vyšš́ı aktivity oproti pacient̊um

s NREM parasomníı. Tato vyšš́ı aktivita ve skupině kontrol se š́ı̌ŕı v anteroposte-

riorńım směru. Podobně jako v delta pásmu je tato oblast zaj́ımavá v souvislosti

s fyziologickými projevy spánku.
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5.3.4 Theta pásmo: zelená oblast (delta > theta)

V rámci hlubokého spánku dosahovala v theta pásmu (4,0 – 7,5 Hz) skupina pacient̊u

trṕıćıch NREM parasomníı vyšš́ıho výkonu zejména v oblasti postcentrálńıho gyru

(gyrus postcentralis). V této oblasti mozku je uložena primárńı somatosenzitivńı

oblast. Primárńı somatosenzitivńı oblast odpov́ıdá Brodmannovým oblastem 1, 2

a 3. Zvýšené aktivity také dosahovala skupina pacient̊u v precentrálńım gyru (gyrus

precentralis), ve kterém je uložena primárńı motorická oblast. Primárńı motorická

oblast odpov́ıdá Brodmonnově oblasti 4. Zvýšené aktivace byly u pacient̊u pozo-

rovatelné v́ıce v levé části mozku oproti části pravé. Signifikantńı oblasti, určené

pomoćı neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného srovnáńı na

hladině významnosti 1 %, kde skupina pacient̊u dosahovala vyšš́ı aktivace, zobra-

zuje následuj́ıćı obrázek 5.5.

Obrázek 5.5: Signifikantńı oblasti v theta pásmu v rámci hlubokého spánku určené
pomoćı pravostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti > kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Vyšš́ı aktivity dosahovala skupina kontrol naopak ve středńım frontálńım gyru

(gyrus frontalis medius) a v oblasti dolńıho frontálńıho gyru (gyrus frontalis infe-

rior). V těchto oblastech jsou uloženy motorické a prefrontálńı oblasti. Zvýšená ak-

tivita skupiny kontrol se š́ı̌rila v kaudálńım směru až do struktur horńıho, středńıho

a dolńıho temporálńıho gyru (gyrus temporalis superior, medius, inferior). V těchto
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oblastech temporálńıho gyru se nacházej́ı sekundárńı sluchová, limbické a asociačńı

oblasti. Sekundárńı sluchová oblast odpov́ıdá Brodmannově oblasti 22. Asociačńı

a limbické oblasti zahrnuj́ı větš́ı počet Brodmannových oblast́ı. Oproti mělkému

spánku v theta pásmu byla v hlubokém spánku pozorována zvýšená aktivita sku-

piny kontrol v pravých částech mozku.

Obrázek 5.6: Signifikantńı oblasti v theta pásmu v rámci hlubokého spánku určené
pomoćı levostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti < kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

5.3.5 Beta pásmo: oranžová oblast (delta < theta)

V beta pásmu (14,0 – 30,0 Hz) bylo v rámci mělkého spánku pozorováno nejv́ıce

rozd́ıl̊u mezi skupinou pacient̊u a kontrol ve spodńım frontálńım gyru (gyrus fron-

talis inferior) a horńım temporálńım gyru (gyrus temporalis superior), kde skupina

kontrol dosahovala vyšš́ıch výkon̊u oproti skupině pacient̊u. Tyto oblasti mozku

jsou zvýrazněny jako signifikantńı oblasti na obrázku 5.8. Spodńı frontálńı gyrus

je v rámci funkce mozku zapojen do širokého spektra komplexńıch operaćı jako je

např́ıklad porozuměńı řeči. V horńım temporálńım gyru je umı́stěna sluchová oblast,

která se pod́ıĺı na vńımáńı zvuku a jeho zpracováńı. Sńıžené aktivity dosahovala sku-

pina pacient̊u oproti skupině kontrol také v oblasti insula, výrazněji na levé straně.

Insula je oblast mozku uložená v postranńı brázdě (sulcus lateralis – Sylvii), funkce

této části mozku souviśı s emocemi a regulaćı homeostázy. V oblasti insuly jsou
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uloženy Brodmannovy oblasti 13 – 16. Vyšš́ı aktivita skupiny kontrol se na dolńı

ploše koncového mozku propagovala i do oblast́ı gyrus fusiform (oblast okcipito-

temporálńı). V rámci mělkého spánku dosahovala obecně skupina kontrol vyšš́ıho

výkonu v levé části mozku, skupina pacient̊u v pravé části mozku. [60]

Obrázek 5.7: Signifikantńı oblasti v beta pásmu v rámci mělkého spánku určené
pomoćı pravostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti > kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Naproti tomu skupina pacient̊u dosahovala vyšš́ıch výkon̊u v suplementárńı mo-

torické oblasti. Suplementárńı motorická oblast odpov́ıdá Brodmannově oblasti 6,

která je součást́ı frontálńıho laloku. Tato oblast mozku se pod́ıĺı na př́ıpravě moto-

rických vzorc̊u a změn pohybu [60]. Zvýšená aktivita ve skupině NREM parasomnik̊u

je pozorovatelná také v oblasti precentrálńıho gyru (gyrus precentralis) a v oblastech

parietálńıho laloku. Prececentrálńı gyrus je mı́stem primárńıch motorických oblast́ı.

V parietálńım laloku se jednalo zejména o oblasti postcentrálńıho gyru (gyrus post-

centralis), supramarginálńıho gyru (gyrus supramarginalis) a angulárńıho gyru (gy-

rus angularis). Oblasti, ve kterých skupina pacient̊u dosahovala v rámci koĺısavého

spánku vyšš́ıch výkon̊u, jsou umı́stěny zejména v pravé části mozku. Signifikantńı

oblasti źıskané pomoćı neparametrického statistického testu MonteCarlo s klastro-

vou korekćı v́ıcenásobného srovnáńı na hladině významnosti 1 % jsou zobrazeny na

jednotlivých řezech mozkem na obrázćıch 5.7 a 5.8.
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Obrázek 5.8: Signifikantńı oblasti v beta pásmu v rámci mělkého spánku určené
pomoćı levostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti < kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

5.3.6 Beta pásmo: zelená oblast (delta > theta)

V pásmu beta (14,0 – 30,0 Hz) bylo v hlubokém spánku pozorováno v́ıce rozd́ıl̊u

mezi pacienty a zdravými kontrolami oproti spánku mělkému. Největš́ı rozd́ıly mezi

skupinami byly pozorovány ve středńım frontálńım gyru (gyrus frontalis medius),

výrazněji v pravé části mozku. V této oblasti mozku dosahovala skupina pacient̊u

během spánku nižš́ı beta aktivity oproti skupině kontrol. Středńı frontálńı gyrus

odpov́ıdá Brodmannově oblasti 46 (zasahuje i do daľśıch Brodmannových oblast́ı)

a jsou v něm uloženy prefrontálńı asociačńı oblasti. Nižš́ı aktivity dosahovala sku-

pina pacient̊u také ve spodńım frontálńım gyru (gyrus frontalis inferior) a v oblasti

insuly. Brodmannova oblast 13 je součást́ı insuly. Funkce této oblasti souviśı s emo-

cemi a regulaćı homeostázy. Sńıžená aktivita ve skupině pacient̊u je pozorovatelná

i v anteriorńıch oblastech temporálńıho laloku. Signifikantńı oblasti źıskané pomoćı

neparametrického statistického testu MonteCarlo s klastrovou korekćı v́ıcenásobného

srovnáńı na hladině významnosti 1 %, kde skupina zdravých kontrol dosahovala

vyšš́ıch výkon̊u ve spektrálńım pásmu beta, jsou zobrazeny na obrázku 5.10.

Naopak v suplementárńı motorické oblasti, podobně jako v mělkém spánku,

dosahovala skupina pacient̊u během spánku vyšš́ıho výkonu ve spektrálńım pásmu
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beta. Suplementárńı motorická oblast odpov́ıdá Brodmannově oblasti 6. Funkćı této

oblasti mozku je př́ıprava motorických vzorc̊u. Ukazuje se, že suplementárńı moto-

rická oblast je aktivněǰśı než primárńı motorická k̊ura, pokud jsou motorické úkoly

složitěǰśı a jev́ı se jako d̊uležitou oblast́ı při časové organizaci pohyb̊u. Zvýšená akti-

vita v beta pásmu byla ve skupině pacient̊u pozorovatelné také v parietálńım a okci-

pitálńım laloku. V těchto oblastech mozku se nacháźı v́ıce Brodmannových oblast́ı,

rozd́ıly mezi skupinami však byly nejvýrazněji pozorovatelné v Brodmannových ob-

lastech 7, 17, 18 a 19. Brodmannovy oblasti 18 a 19 odpov́ıdaj́ı okcipitálńım aso-

ciačńım oblastem a je v nich uložena sekundárńı zraková oblast [60]. V Brodmannově

oblasti 17 je uložena primárńı zraková oblast a Brodmannova oblast 7 patř́ı do ob-

lasti asociačńı somatosenzitivńı k̊ury. Oblasti, ve kterých pacienti dosahovali vyšš́ıch

výkon̊u ve spektrálńım pásmu beta, jsou stranově symetrické, pouze v horńıch oblas-

tech mozku se nacházej́ı v́ıce na pravé straně. Signifikantńı oblasti, kde pacienti trṕıćı

NREM parasomníı dosahovali vyšš́ıho výkonu ve spektrálńım pásmu beta v rámci

hlubokého spánku, jsou zobrazeny na obrázku 5.9. [60]

Obrázek 5.9: Signifikantńı oblasti v beta pásmu v rámci hlubokého spánku určené
pomoćı pravostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti > kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Na obrázku A.6 v př́ıloze A této práce je velice hezky pozorovatelná oblast

zvýšené beta aktivity u skupiny pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı. Tato oblast

se nacháźı v parietálńım, okcipitálńım a zadńı části frontálńıho laloku. V těchto
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oblastech mozku se nacházej́ı zejména motorické (Brodmannovy oblasti 4, 6 a 8)

a somatosenzitivńı oblasti (Brodmannovy oblasti 1 – 3, 5, 7). V okcipitálńım la-

loku jsou umı́stěny senzorické oblasti spojené se zrakem. Na obrázku A.6 jsou také

výrazně viditelné oblasti sńıžené beta aktivity u skupiny pacient̊u oproti zdravým

kontrolám.

Obrázek 5.10: Signifikantńı oblasti v beta pásmu v rámci hlubokého spánku určené
pomoćı levostranného neparametrického testu MonteCarlo s korekćı v́ıcenásobného
srovnáńı založené na klastrech na hladině významnosti 1 % (pacienti < kontroly).
Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.
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6 Diskuse

V této diplomové práci byly na základě analýzy záznamů z HD EEG určeny oblasti

mozku, které během spánku vykazuj́ı u pacient̊u s NREM parasomníı odlǐsnou akti-

vitu oproti skupině zdravých kontrol. Mezi identifikované nejvýrazněji odlǐsné oblasti

patř́ı: parietookcipitálńı oblast mozku, supramarginálńı gyrus a suplementárńı mo-

torická oblast. Nejvýrazněǰśı rozd́ıly byly pozorovány v rámci spektrálńıho pásma

theta odpov́ıdaj́ıćıho nižš́ım mozkovým frekvenćım. Následuj́ıćı části diskuze jsou

pro vyšš́ı přehlednost rozděleny do několika podkapitol. V této kapitole je také uve-

deno porovnáńı źıskaných výsledk̊u se současnou literaturou a s výsledky źıskanými

ze simultánńıho nahráváńı EEG-fMRI ze shodného experimentu.

6.1 Rozděleńı segment̊u do skupin

Jednotlivé 30 sekund dlouhé segmenty byly rozřazeny do skupin na základě poměru

výkonu v delta pásmu a výkonu v theta pásmu. Parametr poměr D/T byl vybrán na

základě dostupné literatury jako vhodný parametr k odděleńı mělkého a hlubokého

spánku [45]. Poměr D/T se k hodnoceńı hloubky spánku běžně použ́ıvá. Neńı však

zcela známé, zda je fyziologie v tomto ohledu zachována i u pacient̊u trṕıćıch NREM

parasomníı [62]. Z tohoto d̊uvodu byla data pro následuj́ıćı analýzu rozdělena pouze

do dvou skupin (oranžové a zelené). Oranžová skupina byla charakterizována vyšš́ı

aktivitou theta oproti aktivitě delta. Tato skupina odpov́ıdala koĺısavému spánku.

Naopak v zelené skupině převažovala aktivita delta, která je charakteristická pro hlu-

boký spánek [63]. Ze źıskaných výsledk̊u je viditelné, že dva pacienti a dvě kontroly

trávili významně v́ıce času v hlubš́ım spánku oproti ostatńım subjekt̊um. Počty seg-

ment̊u odlehlých hodnot v modré skupině, která nebyla vybrána pro daľśı analýzu,

jsou např́ıč pacienty a kontrolami homogenńı. Modrá skupina byla vyloučena z daľśı

analýzy, protože obsahovala z velké části právě odlehlé hodnoty.

6.2 Výsledky lokalizace zdroj̊u

V ńızkofrekvenčńım delta pásmu bylo zjǐstěno nejv́ıce statisticky významných roz-

d́ıl̊u v temporálńım laloku, nejvýrazněji ve středńım temporálńım gyru. V těchto

oblastech dosahovala skupina pacient̊u zvýšené delta aktivity. Studie ukazuj́ı, že

systémy ve strukturách temporálńıho laloku mohou být zodpovědné za narušený

spánek. Velice raná studie nab́ıdla otázku, zda náměśıčnost neńı zp̊usobena paro-

xysmálńı poruchou temporálńıho laloku, pozděǰśı studie však přǐsly s daľśımi závěry

k vysvětleńı této poruchy [64, 65]. V posledńıch letech se v rámci výzkumu náměśıč-

nosti lze nejčastěji setkat se třemi hypotézami: náměśıčnost je porucha vzrušeńı,

náměśıčnost je porucha pomalovlnného spánku (SWS) a náměśıčnost je porucha
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disociace mezi spánkem a bdělost́ı. Rozd́ıly mezi skupinou pacient̊u a kontrol v tem-

porálńım laloku by však mohly být spojeny s amnézíı na prováděnou činnost a fak-

tem, že náměśıčného jedince je velice těžké vzbudit. Temporálńı lalok je z velké

části zodpovědný za vytvářeńı a uchováváńı paměti, nacháźı se v něm primárńı

i sekundárńı sluchová oblast a je mı́stem temporálńıch asociačńıch oblast́ı. Před-

pokládá se, že právě zmatenost je d̊usledkem přetrváváńı pomalých vln v kor-

tikálńıch asociačńıch oblastech [12]. V oblasti temporálńıho laloku byly př́ıtomny

rozd́ıly mezi kontrolami a pacienty s NREM parasomníı i v beta pásmu.

V hlubokém spánku byla naopak pozorovatelná sńıžená delta aktivita pacient̊u

trṕıćıch NREM parasomníı ve středńıch oblastech okcipitálńıho a parietálńıho la-

loku směrem k laloku frontálńımu (obrázek A.2). Právě v těchto oblastech se v rámci

fyziologického spánku š́ı̌ŕı pomalé vlny typické pro spánek [66]. Tento trend je pozo-

rovatelný i v rámci theta pásma, kde je sńıžená aktivita ve skupině pacient̊u pozoro-

vatelná ve středńıch oblastech parietálńıho a frontálńıho laloku (obrázky A.3 a A.4).

Zdá se, že fyziologické š́ı̌reńı pomalovlnné aktivity v anteroposteriorńım směru, je

u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı narušeno [67]. Pokles pomalovlnné aktivity

v centrálńıch parietálńıch oblastech mozku u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı

potvrzuje i studie [68], ve které byly analyzovány spánkové segmenty během noci

bez klinických epizod.

Zaj́ımavou oblast́ı, kde se nacházely rozd́ıly mezi pacienty a kontrolami, byla

na základě źıskaných výsledk̊u určena také suplementárńı motorická oblast. V této

oblasti byla u skupiny pacient̊u pozorována sńıžená theta aktivita (zejména v rámci

mělkého spánku). Naopak tato oblast dosahovala u skupiny pacient̊u zvýšené akti-

vity ve spektrálńım pásmu beta. Suplementárńı motorická oblast spolu s premoto-

rickou oblast́ı odpov́ıdaj́ı Brodmannově oblasti 6. Suplementárńı motorická oblast

je aktivńı při prováděńı pohyb̊u končetin. Hraje také d̊uležitou roli při prováděńı

motorických úloh, které vyžaduj́ı zapojeńı motorické paměti a je d̊uležitou oblast́ı

pro plánováńı komplexńıch pohyb̊u a jejich časovou organizaci [69].

Zvýšenou beta aktivitu lze u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı pozorovat

i v ostatńıch motorických oblastech mozku. Jedná se spolu se suplementárńı motoric-

kou a premotorickou oblast́ı také o primárńı motorickou oblast. Primárńı motorická

oblast odpov́ıdá Brodmannově oblasti 4 a je umı́stěna v precentrálńım gyru. Spo-

jeńı NREM parasomnie s lokálńı aktivaćı motorických oblast́ı je uvedeno ve studii

[16]. Tato studie spojuje aktivaci motorické k̊ury se zvýšeńım pomalovlnné aktivity

ve frontoparietálńıch asociačńıch oblastech mozku. Studie [16] popisovala změny

v mozku před a v rámci klinické epizody. V této práci jsou popisovány rozd́ıly mezi

pacienty a kontrolami během spánku bez klinických epizod. Výsledky této práce však

také ukazuj́ı oblasti zvýšené delta aktivity v některých parietálńıch a frontálńıch aso-

ciačńıch oblastech mozku, výrazněji v koĺısavém spánku. Předpokládá se, že aktivace
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motorických oblast́ı a inhibice asociačńıch oblast́ı zp̊usobuje koexistenci dvou stav̊u:

spánku a bdělosti.

V parietookcipitálńı oblasti byla v rámci hlubokého spánku pozorována zvýšená

vysokofrekvenčńı aktivita beta u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı. Tato oblast

zvýšené aktivity odpov́ıdala Brodmannovým oblastem 7, 17, 18 a 19. Brodmannovy

oblasti 7 a 18 jsou v práci [22] uvedeny jako významné oblasti hraj́ıćı roli v patolo-

gických procesech u náměśıčných jedinc̊u. Výrazné rozd́ıly mezi pacienty s NREM

parasomníı a zdravými kontrolami v Brodmannových oblastech 7, 18 a 19 potvrzuje

i studie [68]. V této diplomové práci byla v těchto oblastech v rámci hlubokého

spánku pozorována sńıžená delta aktivita.

Studie [12] zjistila zvýšenou beta aktivitu (24 – 30 Hz) v Brodmannových ob-

lastech 24 a 33 před začátkem epizody náměśıčnosti. V této práci nebyla v Brod-

mannových oblastech 24 a 33 zvýšená beta aktivita u skupiny pacient̊u trṕıćıch

NREM parasomníı pozorována. Aktivace těchto oblast́ı může být spojena pouze se

začátkem epizody náměśıčnosti. Tento fakt by mohl být d̊uvodem, proč se výsledky

této diplomové práce od výsledk̊u studie [12] lǐśı. Předpokládá se, že se mozek během

epizody chová jinak než během spánku bez klinických epizod.

Velká většina doposud prováděných studíı popisuje rozd́ıly v mozku u pacient̊u

trṕıćıch NREM parasomníı oproti zdravý kontrolám v souvislosti s jednotlivými

klinickými epizodami. Ukazuje se, že mozek lid́ı trṕıćıch NREM parasomníı vykazuje

odlǐsnosti i v rámci spánku, při kterém nejsou př́ıtomny žádné záchvaty.

6.3 Porovnáńı výsledk̊u s výsledky z EEG-fMRI

Jedńım z ćıl̊u této diplomové práce bylo porovnat źıskané výsledky lokalizace zdroj̊u

z HD EEG u subjekt̊u s NREM parasomníı s lokalizacemi źıskanými z GLM model̊u

fMRI. Měřeńı EEG-fMRI bylo realizováno před samotným měřeńım EEG. Jedńım

z omezeńı je odlǐsný počet subjekt̊u. V rámci EEG-fMRI bylo analyzováno celkem

15 subjekt̊u, analýza samotného EEG byla provedena pouze na 9 subjektech. Si-

multánńı nahráváńı některé subjekty přerušily. Mezi jednotlivými měřeńımi nebyla

sundána ani nijak upravena EEG čepice [22, 23].

Pomoćı EEG-fMRI byly nalezeny rozd́ıly mezi pacienty s NREM parasomníı

a zdravými kontrolami v delta, theta a alfa spektrálńım pásmu. V této práci byla

určena spektrálńı pásma delta, theta a beta, jako pásma zájmu, ve kterých se

nejv́ıce lǐśı pacienti a kontroly. Na základě testováńı hypotéz o rozd́ılu skupin pa-

cient̊u trṕıćıch NREM parasomníı a zdravých kontrol vztahuj́ıćıch se k fluktuaci

spektrálńıho výkonu se signálem BOLD byly vybrány jednotlivé aktivované ob-

lasti. U pacient̊u trṕıćıch parasomníı byla v delta pásmu vybrána oblast parahi-

pocampu a Brodmannovy oblasti 8, 9, 18, 19 a 40. Zvýšená aktivita parahipocampu
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v delta pásmu oproti zdravým kontrolám je v hlubokém spánku pozorovatelná i ve

výsledćıch źıskaných lokalizaćı zdroj̊u z HD EEG. Analýzou EEG byla také nalezena

oblast zvýšené delta aktivity ve skupině pacient̊u v oblasti angulárńıho a supra-

marginálńıho gyru. V těchto oblastech mozku na nacháźı Brodmannova oblast 40.

V rámci mělkého spánku byla u pacient̊u nalezena v delta pásmu také zvýšená akti-

vita v anteriorńı části frontálńıho laloku, kde se nacháźı Brodmannovy oblasti 8 a 9.

Lokalizaćı zdroj̊u z HD EEG bylo v delta pásmu nalezeno v́ıce oblast́ı zvýšené akti-

vity u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı v porovnáńı s EEG-fMRI. Lokalizované

oblasti z EEG dosahuj́ı větš́ıch objemů.

Ve spektrálńım pásmu theta byly na základě analýzy EEG-fMRI u pacient̊u

trṕıćıch NREM parasomníı nalezeny aktivované Brodmannovy oblasti 9, 13, 18 a 40.

Zvýšená aktivita v oblasti supramarginálńıho gyru (Brodmannova oblast 40) byla

pozorována i při analýze EEG signál̊u. V oblasti frontálńıho laloku, kde se nacháźı

Brodmannova oblast 9, je v źıskaných výsledćıch lokalizace zdroj̊u také viditelná

vyšš́ı aktivita u skupiny pacient̊u s NREM parasomníı. Od této oblasti frontálńıho

laloku směrem parietálně byla však nalezena u skupiny pacient̊u sńıžená aktivita

v theta spektrálńım pásmu. Výsledky lokalizace zdroj̊u také ukazuj́ı na zvýšenou

theta aktivitu v Brodmannově oblasti 18, pouze však v jedné polovině mozku.

Pro alfa spektrálńı pásmo ukazuj́ı výsledky z EEG-fMRI aktivované oblasti

mozečku a Brodmannovy oblasti 7, 18 a 31 u pacient̊u trṕıćıch NREM parasomníı.

V této práci nebyla lokalizace zdroj̊u v alfa pásmu provedena, z tohoto d̊uvodu nelze

výsledky v tomto pásmu porovnat. Výsledky práce analyzuj́ıćı EEG-fMRI data uvád́ı

Brodmannovy oblasti 7 a 18 jako nejvýznamněǰśı oblasti hraj́ıćı roli v patologických

procesech u pacient̊u.

Pro GLM modely byly jednotlivé spektrálńı kovariáty vyb́ırány na základě

kritéríı. Jako kovariáty byly vybrány komponenty z metody PCA (Principal com-

ponent analysis, analýza hlavńıch komponent) nebo byla kovariáta vypoč́ıtána jako

pr̊uměr ze všech elektrod. Pro GLM model tedy nebyly př́ımo použity spektrálńı

výkony pod elektrodami jako je tomu v této práci. Metodika tedy neńı v tomto

ohledu zcela totožná.

Integrace EEG-fMRI má značná technická omezeńı souvisej́ıćı zejména se zaru-

šeńım EEG signálu magnetickou rezonanćı. Lokalizace zdroj̊u z HD EEG prove-

dená v této práci byla provedena k verifikaci modelu integrace EEG-fMRI. Ve všech

spektrálńıch pásmech byly pomoćı EEG-fMRI lokalizovány menš́ı oblasti v po-

rovnáńı s lokalizacemi źıskanými ze samotného EEG. EEG obecně nedosahuje tak

dobrého prostorového rozlǐseńı jako fMRI. Nalezené lokalizace z EEG tedy prav-

děpodobně maj́ı větš́ı objem než je skutečný zdroj signálu. Porovnáńım výsledk̊u

EEG-fMRI a EEG však byly nalezeny podobné oblasti, které mohou excitovat nebo

inhibovat aktivitu NREM parasomníı. Integrace EEG a fMRI se jev́ı jako slibný
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nástroj pro zkoumáńı specifických poruch. S ohledem na źıskané výsledky z obou

př́ıstup̊u se zdaj́ı být supramarginálńı gyrus (Brodmannova oblast 40) a parietook-

cipitálńı oblast mozku zaj́ımavými oblastmi ve spojitosti s NREM parasomníı.

6.4 Limitace práce

Největš́ı limitaćı této práce je ńızký počet analyzovaných subjekt̊u. Nı́zký počet pro-

band̊u byl zp̊usoben zejména poměrně ńızkou prevalenćı NREM parasomníı v dospělé

populaci. Také ne všechny subjekty podstoupily v rámci experimentálńı studie dospá-

váńı mimo magnetickou rezonanci, při kterém bylo nahráváno EEG. Daľśım d̊u-

vodem poměrně malého počtu subjekt̊u byla komplikovanost a časová náročnost

celého experimentu. V budoucnu by bylo vhodné zvážit provedeńı analýzy na větš́ım

počtu proband̊u.

Limitaćı této studie je také nižš́ı prostorové rozlǐseńı použité v rámci lokalizace

zdroj̊u. Horš́ı prostorové rozlǐseńı bylo zvoleno z d̊uvodu velké náročnosti celého

procesu lokalizace zdroj̊u na hardwarovou pamět’. Oproti výsledk̊um z fMRI, kde

je dosaženo rozlǐseńı 3 mm ve všech směrech, maj́ı źıskané lokalizace větš́ı ob-

jem. Proto registrované signály mohou mı́t pravděpodobné reálné zdroje aktivity

p̊uvodem z menš́ıch oblast́ı. V rámci vyhodnoceńı výsledk̊u tedy mohly doj́ıt k inter-

pretaci oblasti, které pro výsledný EEG signál neměly tak velký př́ıspěvek aktivity.
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7 Závěr

Ćılem této diplomové práce bylo na základě analýzy HD EEG naj́ıt oblasti mozku,

které se během spánku bez klinických epizod vyznačuj́ı rozd́ılnou aktivitou u pa-

cient̊u trṕıćıch NREM parasomníı a zdravých kontrol. Porovnáńım výsledk̊u frek-

venčńı analýzy bylo zjǐstěno, že pacienti trṕıćı NREM parasomníı se od zdravých

kontrol lǐśı ve spektrálńım pásmu delta, theta a beta. Lokalizaćı zdroj̊u z HD EEG

byly popsány oblasti mozku, které vykazuj́ı v jednotlivých spektrálńıch pásmech

nejvýrazněǰśı rozd́ıly mezi oběma skupinami. Výsledky ukazuj́ı, že fyziologické š́ı̌reńı

pomalých vln v anteroposteriorńım směru je u pacient̊u s NREM parasomníı naru-

šeno. Zároveň je u pacient̊u pozorovatelná zvýšená vysokofrekvenčńı aktivita v ně-

kterých motorických a somatosenzitivńıch oblastech mozku, během které současně

převládá pomalovlnná delta aktivita v asociačńıch oblastech mozku. Porovnáńım

źıskaných výsledk̊u s výsledky źıskanými z GML model̊u fMRI se jev́ı integrace

EEG-fMRI jako slibný nástroj pro specifikaci oblast́ı s výrazným pod́ılem na cel-

kové aktivitě mozku v daném okamžiku. Parietookcipitálńı oblast mozku spolu se

suplementárńı motorickou oblast́ı a supramarginálńım gyrem byly určeny jako nej-

zaj́ımavěǰśı oblasti mozku v souvislosti se spánkovou poruchou NREM parasomnie.

V budoucnu by bylo vhodné zvážit provedeńı analýzy na větš́ım počtu subjekt̊u

a zaćılit analýzy na tyto oblasti.
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//www.nitrc.org/projects/mricrogl/〉.
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s. 177–190.

59. LAURENS, R Krol. Permutation Test [online]. cit. 16. 3. 2022. Dostupné také

z: 〈https://github.com/lrkrol/permutationTest〉.
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Př́ıloha A: Výsledky lokalizace zdroj̊u

V této kapitole jsou uvedeny řezy mozkem ve frontálńı, sagitálńı a transverzálńı

rovině se zobrazenými t hodnotami. Obrázky odpov́ıdaj́ı jednotlivým spektrálńım

pásmům a skupinám na základě poměru D/T. T hodnoty byly źıskány pomoćı ne-

parametrického testu MonteCarlo s klastrovou korekćı v́ıcenásobného srovnáńı na

hladině významnosti 5 %. Kladné t hodnoty znač́ı vyšš́ı aktivitu u skupiny pacient̊u

trṕıćıch NREM parasomníı oproti skupině zdravých jedinc̊u. Záporné t hodnoty

znač́ı pokles aktivity v daném frekvenčńım pásmu ve skupině pacient̊u ve srovnáńı

s kontrolńı skupinou.

Obrázek A.1: Řezy mozkem zobrazuj́ıćı t hodnoty (rozd́ıl pacienti – kontroly)
v delta pásmu v rámci mělkého spánku. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Obrázek A.2: Řezy mozkem zobrazuj́ıćı t hodnoty (rozd́ıl pacienti – kontroly)
v delta pásmu v rámci hlubokého spánku. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.
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Obrázek A.3: Řezy mozkem zobrazuj́ıćı t hodnoty (rozd́ıl pacienti – kontroly)
v theta pásmu v rámci mělkého spánku. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Obrázek A.4: Řezy mozkem zobrazuj́ıćı t hodnoty (rozd́ıl pacienti – kontroly)
v theta pásmu v rámci hlubokého spánku. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

Obrázek A.5: Řezy mozkem zobrazuj́ıćı t hodnoty (rozd́ıl pacienti – kontroly)
v beta pásmu v rámci mělkého spánku. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.
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Obrázek A.6: Řezy mozkem zobrazuj́ıćı t hodnoty (rozd́ıl pacienti – kontroly)
v beta pásmu v rámci hlubokého spánku. Zobrazeno pomoćı FieldTrip toolboxu.

61



Př́ıloha B: Brodmannovy oblasti

Obrázek B.1: Brodmannovy oblasti zobrazené na povrchu mozku. Převzato z [70].

Obrázek B.2: Brodmannovy oblasti zobrazené na řezu mozkem. Převzato z [71].

62



Př́ıloha C: Elektronické př́ılohy

V této př́ıloze je uveden seznam skript̊u a dokument̊u uvedených v elektronické

př́ıloze této diplomové práce.

• Predzpracovani.m – Předzpracováńı dat

• Frek analyza.m - Frekvenčńı analýza

• Dopredny model.m – Vytvořeńı dopředného modelu

• Inverzni uloha.m – Inverzńı úloha

• Statistika.m – Statistické zpracováńı

• Vykon pasma.pdf – Procento zastoupeńı výkonu v jednotlivých EEG pásmech

• Pomer DT.pdf – Poměr výkonu v delta pásmu a výkonu v theta
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Př́ıloha D: Abstrakt konferenčńıho př́ıspěvku

Abstrakt konferenčńıho př́ıspěvku na konferenci International Conference on Bio-

medical Engineering and Bioinformatics (ICBEB 2022, Berĺın). V době odevzdáńı

diplomové práce prob́ıhalo recenzńı ř́ızeńı.
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The	mechanism	of	brain	behaviour	outside	the	parasomnia	episode	of	NREM	parasomnia	(a	sleep	disorder)	is	not	fully	known.	In	
this	study,	we	examined	a	group	of	parasomnia	individuals	and	healthy	controls	after	sleep	deprivation.	We	acquired	a	dataset	
containing	a	simultaneous	recording	of	EEG	and	fMRI,	as	well	as	EEG-only	data	outside	the	MR	scanner.	We	used	inverse	source	
modelling	on	the	EEG-only	data	and	compared	the	capability	of	the	method	to	expose	differences	between	patients	and	controls	
with	EEG-fMRI	data	and	literature.	The	results	show	that	the	highest	difference	is	in	the	slow-wave	activity	of	the	delta	waves,	
mainly	in	the	occipital	region.	Even	outside	the	parasomnia	episode,	differences	in	fluctuating	sleep	between	patients	and	controls	
can	be	observed.		
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