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ABSTRAKT

Analyza signali z audiometrického vySetieni pacientii:

Diplomova prace se vénuje predikci zachovani poopera¢niho sluchu u pacientl
s vestibularnim schwannomem. Hlavnim cilem je nalezeni prediktivnich parametrii
Vv signalu z pfimé monitorace kochlearniho nervu. Pro zpracovani ziskanych dat bylo
vyuzito prosttedi MATLAB. V praci byly zpracovany signaly od 15 pacientli, ktefi
absolvovali operaci ve FN Motol od roku 2021 do bfezna roku 2023. V signalech byla
hodnocena amplituda, délka signalu a charakteristicky tvar vin. Ziskané parametry byly
spole¢né s informacemi o velikosti nadoru a vysledku operace statisticky otestovany
pomoci generalizovaného linedrniho modelu.

Na zaklad¢ statistického zpracovani dat bylo zjiSténo, Ze nejvyssi prediktivni

hodnotu ma tvar vln v signalu.

Klicova slova

vestibularni schwannom, pfima monitorace kochlearniho nervu, akéni potenciél
kochlearniho nervu



ABSTRACT

Analysis of signals from audiometric examination of patients:

This thesis focuses on the prediction of postoperative hearing preservation in patients
with vestibular schwannoma. The main aim is to find predictive parameters in the signal
from direct monitoring of the cochlear nerve. The MATLAB environment was used to
process the obtained data. In this work, signals from 15 patients who underwent surgery
at Motol Hospital from 2021 to March 2023 were processed. In the signals, amplitude,
signal length and characteristic waveform were evaluated. The obtained parameters,
together with information on tumor size and surgical outcome, were statistically tested
using a generalized linear model.

Based on the statistical processing of the data, it was found that the waveform in the

signal has the highest predictive value.

Keywords

vestibular schwannoma, direct cochlear nerve monitoring, cochlear nerve action potential
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Seznam symbolu a zkratek

Seznam symbolu

Symbol

Jednotka Vyznam

Seznam zkratek

Zkratka Vyznam

ABR Sluchova odezva mozkového kmene

PTA Tonova audiometrie

DPOAE Otoakustické emise produktu zkresleni
BERA Brain Evoked Response Audiometry
CNAP Cochlear Nerve Action Potential

BAEP Evokovany potencial mozkového kmene
CPA Mostomozeckovy kout

ABI Implantat sluchového mozkového kmene
GLM Generalizovany linearni model

FN Motol Fakultni nemocnice v Motole

GRC Gardner-Robertsonova klasifikace




1 Uvod

Sluch je jednim z péti zakladnich smyslu ¢lovéka. Jeho zakladni funkci je pfevadéni
akustického vInéni na elektricky akéni potencial, ktery je nasledné veden nervy do
mozku.

K méfeni spravné funkce sluchu se vyuziva nejcastéji audiometrickych vysetieni.
Nejcastéjsi audiometrickou metodou je tonova audiometrie, kterd spociva v umisténi
pacienta do takzvané tiché komory, ve které jsou pacientovi prehravany cCisté tony

v rozsahu 125 az 8000 Hz. Intenzita vysilanych signalti se pohybuje od -10 dB do 100
dB. Cilem vySetieni je nalézt prahové hladiny slySitelnosti pro jednotlivé tony [1].
Jednim z divodi, které vedou k zhorSeni az ztrat€ sluchu, mize byt Vestibuldrni
schwannom. Jedna se o pfevazné dobte diferencovany benigdni nador vyskytujici se na
vestibulokochledrnim nervu. Tento typ nadoru je nejcastéji se vyskytujicim nadorem
V oblasti mostomozeckového koutu.

Dal$imi piiznaky pfidruzenymi kK zhor$eni sluchu mohou byt tinnitus a vertigo.

Jako tinnitus jsou oznacovany usni Selesty, piskani, zvonéni, lupani, huc¢eni nebo
Sumeéni Vv usich. Tinnitus mize byt nesmirné obtézujici a vycerpavajici. Tinnitus muze
vést K psychické nepohodé, porucham soustiedéni a vykonnosti, depresi, unave i
nespavosti, mize zptisobovat také bolesti hlavy.

Vertigo se projevuje zhorsujici se schopnosti drzet rovnovahu a zavratémi [2].
Schwannonovy nadory se daji pomoci klasifikace dle Klosse rozdélit do Ctyt skupin.
Prvni skupina odpovida nejmensim nadortim, které se vyskytuji pouze ve vnitinim
zvukovodu. Ve druhé skupin€ se objevuji nadory, které prortstaji do
mostomozeckového koutu. Tato skupina nadort jiz neovliviiuje pouze sluch, ale také
zacina ovliviovat funkce moze€ku a Varolova mostu. Tteti skupinou jsou naddory tak
velké, Ze vypliuji cely prostor mostomozeckového koutu a zplisobuji zde problémy
ovliviiyjici také zrak. Mezi tyto problémy se fadi nystagmus, ktery se projevuje
nekontrolovanym kmitanim oc¢nich bulv, a diplopie jenz se projevuje dvojitym vidénim.
Ctvrta skupina obsahuje nejvétsi nadory, které svymi rozméry jiz utladuji mozkovy
kmen [3].

K 1é¢bé schwannomi se vyuzivéa observacni metoda, ozafovani nebo chirurgické
extrakce nadoru. Chirurgicka extrakce narodu vykazuje nejvce uspokojivé vysledky

Vv zabranéni recidivy onemocnéni. | v ptipadé, Ze operace probéhne v poiadku, je
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uspésnost ve snaze o zachovani sluchu pouze 50 %. Tato GspéSnost je ovlivnéna
nékolika limitacemi, mezi které se fadi velikost nddoru, ptfedoperac¢ni stav sluchu,
pouzita chirurgicka technika a nedostatek standardizovanych predikénich modeli. V
soucasné dob¢ neexistuje zadny standardizovany predikéni model pro zachovani sluchu
u pacientd s vestibularnim schwannomem. Absence standardizovanych predikénich

modell stézuje porovnavani vysledkl riznych studii a instituci [4].

Lze tici, Ze ackoliv doslo Vv poslednich letech k pokroku v predikci vysledkt slyseni u
pacientl s vestibularnim schwannomem, stale existuje mnoho omezeni, které je tfeba
resit, aby se zlepsila piesnost a spolehlivost téchto predikci. Z tohoto diivodu se tato
prace zamétuje na nalezeni vhodnych parametru slouzicich k predikci zachovani sluchu

u pacientli po chirurgickém zakroku v oblasti baze lebni.
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2 Prehled soucasného stavu

2.1 Ucho

Ucho je zadkladnim organem sluchu, je sloZeno ze tfi na sebe navazujicich ¢asti.
Vnéjsi ucho je slozeno z usniho boltce, ze kterého je zvuk veden zevnim zvukovodem
k bubinku. Na bubinek pfimo navazuje stiedni ucho, které je tvofené tfemi kloubné
propojenymi kistkami. Jedna se o kladivko (malleus), kovadlinku (incus) a timinek
(stapes). Kladivko je pripojeno k bubinku, kloubné spojeno s kovadlinkou a ta zase s
tirminkem, jehoz stupatko priklapi a odklapi fenestra ovalis do prostoru vnitiniho ucha,
konkrétné scala vestibuli hlemyzd¢. Vnitini ucho vyust'uje kochlearni scala tympani opét
zpét do stfedousi druhym okénkem fenestra rotunda, které lezi t€sné pod fenestra ovalis.
Ve vnitinim uchu se nachazi hlemyzd’ (kochlea) a rovnovazné ustroji (Ductus
semicirculares). Hlemyzd’ (kochlea) je tvofen dvéma a piil zavity sto¢ené trubice, podélné
rozdélené na tii Casti: scala vestibuli, ductus cochlearis a scala tympani. Scala vestibuli
zaCina za fenestra ovalis a v apexu hlemyzd¢ kontinualné ptechazi ve scala tympani, jez
usti do fenestra rotundum. Vnitini komoru tvoii ductus cochlearis, jenz v apexu hlemyzdé
slepé konéi. Ductus cochlearis je od scala vestibuli oddélen Reissnerovou a od scala
tympani bazilarni membranou. V ductus cochlearis jsou na bazilarni membranu posazeny
bunky Cortiho organu, kromée jinych také vnéjsi (lateraln€) a vnitini (medialn¢) vlaskové
bunky, senzory akustického podnétu. Vn&j$i buiky jsou zanofeny do tektorialni
membrany, kryjici Cortiho organ svrchu. Vnitini vlaskové buiiky nejsou s tektoridlni

membranou pevné spojeny [3-6].

semi circular canals

elliptical window

/ circular window vestibular

pinna nerve

auditory
nerve

/ tympanum cavity
/

tympanic membrane

4 (eardrum)
auditory stapes eustachian tube

canal

Obrizek 1 Stavba ucha (Prevzato z [35])
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2.2 Rozdil mezi kochlearnim a vestibularnim systémem
Vestibularni systém a kochlearni systém jsou oba soucasti vnitiniho ucha a slouzi k

detekci raznych typt zvuki a pohybu.

Vestibularni systém se sklada z vestibulu, coz je mala dutina obsahujici tii
pulkruhové kanédlky a dvé otolity (sagitta a utrikul). Tti pilkruhové kanalky jsou
orientovany v riznych rovinach a jsou naplnény endolymfou, je to tekutina obsahujici
specializované senzorické bunky. Tyto buniky jsou schopny detekovat otdCeni hlavy a
pomahaji udrzovat rovnovahu. Otolity jsou malé kameny, které jsou citlivé na gravitaci a

pohyb, a pomahaji také udrzovat rovnovahu [7-9].

Kochlearni systém je zodpovédny za detekci zvuki a slySeni. Kochlearni systém se
sklada z kochlearniho orgénu, coz je spiralni struktura uvnitf vnitfniho ucha. Tato
struktura obsahuje endolymfu, kterd je opét plné senzorickych bunék, zvanych vlaskové
buiiky. Tyto buiiky jsou schopny detekovat rizné frekvence zvuku a prevadét je na

signaly, které jsou nasledné zpracovavany v mozku jako zvuky [7,9].

Hlavnim rozdilem mezi vestibularnim a kochledrnim systémem je jejich funkce.
Vestibularni systém je zodpovédny za udrzovani rovnovahy a orientaci téla v prostoru,
zatimco kochlearni systém je zodpovédny za detekci zvukl a slySeni. Navzdory tomu
jsou oba systémy Uzce propojeny a spolupracuji pii koordinaci pohybu a orientace

v prostoru [7-11].

2.3 Detekce polohy nadoru pomoci audiometrie

Otoakustické emise produktu zkresleni (DPOAE) jsou generovany v hlemyzdi v
reakci na dva tony dané frekvence a hladiny akustického tlaku prezentované ve
zvukovodu. DPOAE jsou objektivnim indikdtorem normalné fungujicich vnéjSich
vlaskovych bunék kochley. Testuje se ve tfech oktavach v rozmezi 1-2, 2-4 a 4-8 kHz
s trovni 65 a 50 dB. Pfi pouziti jednotonové audiometrie (PTA) ziskavame vysledky s
uzite¢nou vypoveédni hodnotou pii 40 dB. Pokud bylo PTA> 40 dB, pak nahrané DPOAE
zna¢i problém za hlemyzdém. Ze ziskanych poznatkli vyplyva, ze ztrata sluchu
v hlemyzdi je zptsobena utlacenim cév vedoucich nebo usticich do hlemyzdé a jeho

nedokrvenim [12].
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2.4 Metody ABR a CNAP

Béhem poslednich 25 let bylo dosazeno postupného zlepseni v neuro-otologické
diagnostice pomoci intraopera¢niho neurofyziologického monitorovani. Zachovani
vnitiniho ucha, spravna identifikace kochlearniho nervu, cévnich struktur a odhaleni

kochlearniho poskozeni jsou predpoklady pro zachovani funk¢niho sluchu.

Od roku 1982 se pouziva intraoperacni monitorovani sluchovych evokovanych
odpovédi mozkového kmene (ABR) u akustickych nddord. V chirurgii se vyuziva k
prevenci ztraty sluchu, upraveni chirurgickych manévri pode poskozeni sluchovych
struktur a stanoveni prognozy sluchu. Neni vSak jisté, zda ABR mitize skutecné splnit
vSechny tyto tcely. Signaly métené touto metodou nejsou schopny poskytnout informace
o stavu sluchovych struktur v redlném case. Amplituda ABR je mald, ¢asto mensi nez 1
uV, a je tedy nutné zprimérovat velké mnozstvi odpovédi, aby bylo mozné ziskat
spolehlivy zaznam. K piekondni téchto nevyhod se v soucasnosti pouziva ptimy zaznam
akéniho potencidlu kochlearniho nervu (CNAP). Tento signal ma vyssi amplitudu, a proto
1ze potencialy snadno vizualizovat na osciloskopu. K zobrazeni dochéazi bud’ ptimo, nebo
po zprameérovani n¢kolika odpovédi. Nejvetsi vyhodou je moznost poskytnout okamzité
informace o funkci kochlearniho nervu a hlemyzdé. Tato metoda ma vysokou citlivost pii
zjisStovani poskozeni periferniho nervu a sluchovych struktur, které jsou potiebné pro
zachovani sluchu. Podle soucasnych zjisténi by signal z CNAP nemél byt ovliviiovan

zadnymi kroky provadénymi béhem operace [13-17].

2.4.1 Metoda ABR

Sluchova odezva mozkového kmene (ABR) je sluchové evokovany potencial
extrahovany z probihajici elektrické aktivity v mozku a zaznamenany pomoci elektrod
umisténych na pokozce hlavy. Méfeny zaznam je série Sesti aZ sedmi vrcholovych
pozitivnich vin, z nichz se vyhodnocuje I az V. ABR je povazovana za exogenni reakci,

protoze je zavisla na vnéjsich faktorech [18].

Ptedpoklada se, Ze sluchové struktury, které generuji odezvu sluchového mozkového

kmene, jsou nasledujici:

Vina I az III — vIna I a II pochazi z distalnich a proximalnich vlaken sluchového

nervu, vina III z kochlearniho jadra
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VIna IV aV -1V vykazuje aktivitu v hornim olivarnim komplexu a vlna V je spojena

s lateralnim lemniskem [18,19].

Pti interpretaci ABR se divame na amplitudu, rychlost pfenosu, dobu mezi vrcholy a
rozdil v latenci viny V mezi uSima. ABR pfedstavuje iniciovanou aktivitu zacinajici na
bazi kochley a pohybujici se smérem k apexu po dobu 4 ms. Vrcholy do zna¢né miry
odrazeji aktivitu z nejbazalnéjsich oblasti na kochlei, protoze porucha zasdhne nejprve
bazalni konec a v dobé¢, kdy se dostane k vrcholu, dojde k vyznamnému zruseni faze.
ABR se pouziva pro novorozenecky screening sluchu, odhad sluchového prahu,
peroperacni monitorovani, urCovani typu a stupné¢ sluchové ztraty, detekci 1ézi

sluchového nervu a mozkového kmene a pfi vyvoji kochlearnich implantatt [20,21].

2.4.2 Metoda BERA

Audiometrie mozkového kmene Evoked Response Audiometry (BERA) je
nejpouzivanéj$im z ABR testli. Jedn4 se o objektivni test, ktery ndm poskytuje ptibliZznou
primérnou uroven prahu sluchu subjektu. Jde o velmi spolehlivy, ale ¢asoveé narocny test
k objektivnimu vyhodnoceni prahu sluchu dospélého nebo ditéte na vSech frekvencich
kromé& nizkych frekvenci. Termin objektivni znamena, Ze pacient nemusi subjektivné
reagovat na zvukové podnéty a sdélovat, zda slysi nebo neslysi zvuk, coz je vyzadovano
u vétSiny sluchovych testti. Test BERA dokéze automaticky detekovat prah sluchu
pacienta, tedy jak moc pacient sly$i, a je proto velmi uzitecny pro zjisténi stavu sluchu u
malych déti a u dospé€lych, ktefi nespolupracuji, a proto se obtizné testuji. Obvykle se
provadi pomoci zvuku kliknuti, kterym se hodnoti primérmy prah sluchu subjektu na
vSech frekvencich. Test BERA se také vyuziva k identifikaci mista 1éze, tj. anatomické

oblasti v mozku, kde je poskozeni sluchové drahy [20,22].

Kdyz je do ucha vyslan sluchovy podnét, v hlemyZzdi se v reakci na zvukovy podnét
vyvola elektricky potencial a tento elektricky vystup ,,akéni potencidl® prochazi
sluchovou drédhou, aby dosahl vysSich oblasti v mozku, kde je zpracovan a vyznam
nalezejici zvuku interpretovan. Test BERA monitoruje a zaznamenava hladky prichod
elektrického impulsu velkou ¢asti mozku. Pfi poruchach mozku zahrnujicich sluchovou
dréhu je ovlivnéna plynulost priichodu tohoto elektrického impulsu a tato abnormalita
muze byt zachycena testem BERA. Odezva je identifikovana vrcholy, které se vyskytu;ji
typicky mezi jednou a deseti milisekundami od zac¢atku zvukového podnétu. Vrcholy

BERA se méfi a oznacuji tradi¢né jako viny jedna, dva, tii, Ctyfi a pét. Kazda vina ma
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oc¢ekavanou latenci, ¢as v milisekundach mezi prezentaci zvuku a vyskytem Spicky viny,
ktera je povazovana za normalni. Jakékoli zvysSeni latence nebo neptfitomnost jakékoli
viny indikuje abnormalitu ve sluchové draze. Analyzou morfologie grafu BERA a
méienim rtiznych parametrii vrcholl vin v grafu mohou Iékaii s dostateCnymi znalostmi
a piehledem o slozitosti BERA identifikovat poruchy v té €asti mozku, pifes kterou
sluchova stopa prochazi pti prichodu od ucha do stfedniho mozku. Vzhledem k tomu, Ze
velka Cast nervové drahy, kterd spojuje rovnovazny organ umistény hluboko v uchu s
vys$S$imi urovnémi v mozku, také prochdzi stejnou drahou jako dréha sluchova, je BERA,
ackoliv je primarné testem sluchového systému, velmi dulezitym testem pro pacienty

trpicimi poruchami rovnovahy [23-25].

2.4.3 Metoda CNAP

Cochlear nerve action potentials (CNAP) je nové pouzivana metoda, ktera spociva
v méfeni akéniho potencialu na kochlearnim nervu. Nejvétsi vyuziti této metody spociva
Vv detekci poSkozeni sluchovych struktur béhem operace nddoru a predikci pooperaéniho

sluchu [24].

Piimé méteni CNAP poskytuji informace v redlném case, kazdych nékolik sekund,
tykajici se sluchové funkce. Analyzované parametry zahrnuji morfologii odezvy a zmény
amplitudy. Pfima CNAP je podrobena kvalitativni analyze podle klasifikace do riznych
fazi odpovédi: monofazicka, bifazicka a trifazicka nebo zadna odpoveéd'. Piiblizna podoba
signalil je zobrazena na obrazku 2. Trifazické odpovédi s viditelnymi potencidly P1, N1
a P2 odraZeji pfitomnost tfi synchronizovanych vrcholi, které potvrzuji vhodnou
odpovéd’ periferni casti sluchové drdhy z pfislusnych struktur: spirdlniho ganglia,
vestibulokochlearniho nervu a kochlearnich jader. V pfipad¢é bifazickych odpovédi
piedstavuji vrcholy P1 a N1 prodlouZenou latenci a niz§i amplitudu. K tomuto nejcastéji
dochazi béhem odstraiovani nadoru a obvykle to indikuje pferuseny pienos informaci
podél vestibulocochlearniho nervu, ktery pak desynchronizuje odpovéd’ v kochlearnich
jadrech. Monofazicka reakce je reakce s do zna¢né miry prodlouzenou latenci a nizkou
amplitudou a ukazuje na naruSenou aktivitu neuronti spiralnich ganglii. Poranéni
vestibulocochlearniho nervu zplsobuje, Ze neurony nejsou schopny pienaset
bioelektrické informace do kochledrnich jader nebo jsou informace abnormalné
desynchronizované, takze nemusi spustit ¢itelné a zaznamenatelné reakce. Nedostatek

odezvy (plochy odecet) ukazuje nedostatek generovani potencialu ve spiralnim ganglionu
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po akustické stimulaci. Takova situace je obvykle pozorovéana pfi déletrvajicim naruSeni
perfuze vnitiniho ucha, kter¢ mize byt disledkem poskozeni labyrintové tepny nebo
méng¢ Casto piedni cerebelarni tepny inferior. Snizené amplitudy potenciala P1, N1 a P2
a jejich prodlouzené latence mohou naznacovat snizeni poc¢tu neuronii a vlaken a také
naru$eni stimulace a odpovédi ziskané z neuronti spirdlniho ganglia a kochlearnich jader.
Evakuace CPA je spojena s natahovanim a poSkozenim jednotlivych vladken
vestibulocochlearniho nervu a generovanim epizod ischemie vnitintho ucha nebo
kochlearniho nervu. Pierusend intraoperac¢ni odpovéd’ CNAP je tedy vysledkem narusené
produkce normdlnich odpovédi z jednotlivych neuronti sluchové drahy s naslednym
prodlouzenim latence a snizenim amplitud téchto odpovédi z perifernich oblasti sluchové

drahy [26-29].

Classification of Waveform

*Triphasic waveform

*Biphasic waveform

*Positive waveform

Flat

Obrazek 2: Tvar vin v CNAP (Pievzato z [28])

Na zéklad¢ typt fazi piimé odezvy CNAP lze predpokladat, kterd oblast sluchové
drahy utrpéla poranéni. Diulezité je, ze ptimé odpovédi CNAP jsou méfeny pomoci
elektrody umisténé proximalné k nadoru. Velikost nadoru a velikost pfistupu pres stiedni

lebe¢ni jamu mohou ovlivnit umisténi méfici elektrody [28,29].
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Informace v realném case poskytované CNAP mohou ovlivnit opera¢ni techniku a
postoje chirurga, to umoziuje okamzité pozastaveni operace a zabranéni nebezpecnym
manévrum, které tak mohou ovlivnit pouze ¢astecné zpozdéné reakce. Je t0 nesporna
vyhoda oproti délce trvani ABR, ktera se pohybuje okolo 2 minut potfebnych k ziskani
spolehlivych odpovédi. To je pomérnée dlouha doba, uvazime-li, ze nékteré potencialné
Skodlivé manévry, jako je kauterizace, odsavani nebo natahovani. kochlearniho nervu,
mohou byt mezitim provedeny s okamzitym potencialn¢ skodlivym ucinkem. Pro analyzu
kazdého konkrétniho manévru konkrétnéji a podrobnéjSim zpiisobem, je zapotiebi
technika zdznamu v redlném case, kterd je schopnd korelovat pfi¢iny a nasledky
poskozeni. Nejlepsi technikou schopnou splnit tyto pozadavky se jevi pfima monitorace.
CNAP je velmi citlivé na malé zmény v nervu, protoZe je mnohem vice zavislé na funkci
nervu. V.CNAP se mohou vyskytnout dva hlavni typy zmén v dasledku chirurgické
manipulace. Jednim z nich je posun latence s malou nebo zadnou zménou morfologie a
druhou je snizeni amplitudy negativniho piku, které ma za nasledek zvySeni prvniho
pozitivniho piku. Tento druhy jev je zpiisoben blokem vedeni nervovych vlaken lateralné

od mista zaznamu. V piipad¢ téchto zmén mize byt odpovéd’ v ABR nedetekovana.

Kauterizace v blizkosti kochlearniho nervu mize zpisobit vyznamnou zménu
amplitudy a latence v signalu CNAP. Tyto zmény naznacuji pfitomnost nervového
poskozeni charakterizovaného ¢astenym blokem vedeni nervu. Tyto zmény byvaji asto

reverzibilni a vykazuji korelaci s pooperaénimi sluchovymi funkcemi [28].

2.5 Vyhody chirurgického reSeni vii¢i gama nozi

K odstranéni malych nadorti se vyuZiva mikrochirurgickych zakrokd nebo gama
noze. Usp&$nost zachovani uZzite¢ného sluchu je 45-78 %, respektive 57-95 % u gama
noze. K monitoraci sluchu pii operaci slouzi reakce mozkového kmene (auditory
brainstem response, ABR) a CNAP. Pfi monitoraci pomoci ABR dochazi v disledku
nizké amplitudy (méné nez 1 mV) k zaSuméni signalu pomoci zatizeni pouzivanych pfi
operaci. Naproti tomu CNAP ma amplitudu vice jak 20x vyssi a diky tomu nedochazi
k zaSuméni. Z dlouhodobého hlediska se zda byt vyhodnéjsi pouziti mikrochirurgického
zakroku namisto gama noze, protoze po pouziti gama noze dochazi v nasledujicich péti
letech ke zhorSovani sluchu. Na druhou stranu u gama noze téméf nedochazi k poskozeni

licniho nervu [30, 31].
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2.6 Mozné chyby méreni pri operaci

Zmény sluchového evokovaného potencidlu mozkového kmene (BAEP) miize mit
mnoho pfi¢in. Mezi nejzakladnégjsi pri¢iny ovliviiujici signal lze zatadit Spatné nastaveni
vysilaciho a pfijimaciho zafizeni, podchlazeni, v jehoz dusledku dochézi ke zvySeni
latence signalu. Pfi poklesu o jeden stupeii se zvysi latence o 7 % a kiivky jsou strmé&;jsi
a vice kfivocaré. DalSim problémem miize byt akustické ruSeni pomoci vrtacky nebo
mechanické utlaCovani nervu. Nejvétsi problém nastavd, pokud dojde k trvalému

mechanickému poskozeni osmého hlavového nervu [32].

2.7 Problémy zpiisobené nedokrvenim

Pfi operacich cerebellopontine angle (CPA) mize dochazet k docasné ¢i trvalé
pooperacni hluchoté v ndvaznosti na snizeny ¢i pferuSeny pratok krve labyrintovou
tepnou, ktera prokrvuje kochlearni oblast. Casto zde dochazi k vazodilataci cévy, ktera
vSak muze byt i reverzibilni a priutok mtize byt tedy obnoven. Pomoci DPOAE lze dobie
monitorovat kochledrni ischémii a do n€kolika sekund zareagovat na vzniklou situaci.
Nenavratna ztrata sluchu nastava v ptipadé preruseni prutoku krve pii pieruseni
labyrintové tepny. Pokud se podaii rychle obnovit pritok krve je zde vysoka Sance na

navrat sluchu [33, 34].

2.8 Obnova sluchu po resekci nadoru
K obnove sluchu po 1écbé se v souc¢asné dobé pouzivaji naslouchatka a implantaty

sluchového mozkového kmene (ABI) jak je vidét na obrazku 3.

ABI je riskantni a narocnd operace, kterd by se dala nahradit kochlearnim

implantatem v ptipad¢€, Ze byl zachovan kochlearni nerv, jak je patrné na obrazku 4.

Na toto téma vznikla studie s pacienty, ktefi podstoupili observacni 1€cbu nebo
radioterapii. Studie zahrnovala nésledujici parametry: vék pii implantaci, pohlavi,
lécebna strategie, charakteristika nadoru, stav sluchu pfed operaci, elektricka promontorni
stimulace (EPS), pooperac¢ni sluchové metriky, fe¢ skore a funkéni ptinos. U obou skupin
doslo ke zlepSeni sluchu u vétSiny pacientt z cehoz 66 % respektive 60 % pacientl ziskalo
zpét schopnost slySet mluvenou fe€. Z téchto vysledki je patrné, ze pokud to je mozné,

je vhodné;jsi vyuzit kochlearni implantat [35].
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Obrazek 3 Implantat do mozkového kmene Obrazek 4 Kochlearni implantat
(Pievzato z [37]) (Pievzato z [37])

2.9 Soucasny stav méreni pri operacich

Pfi operacich se vsoucasné dob¢ k pozorovani sluchu vyuziva sledovani
evokovanych kmenovych potenciala ((brainstem evoked response audiometry; BERA).
Z ekonomickych diivodi malo rozsifenou mozZnosti je monitorace ptimych odpovédi ze
sluchového nervu (cochlear nerve action potential; CNAP). Vyhodou CNAP je, Ze
operatéra témet okamzité informuje o zméné stavu nervu a umoznuje detekci nervu 1 pii
velkych rozmérech nadort, u kterych je lokalizace nervu naro€na. Ob& metody vyuZivaji
signalt o pfeddefinované frekvenci a intenzité. Metoda CNAP byla do konce roku 2021
pouzita pouze u &tyf operaci na uzemi CR a z diivodu absence vice dat nelze uréit, jak

velka je pfinosnost této metody [36].
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3 Cile prace

Hlavnim cilem diplomové prace je analyza signali namétfenych béhem operace
vestibularniho schwannomu. V naméfenych signalech nalézt parametry dle kterych by
bylo mozné predikovat zachovani sluchu u pacientd. V praci bude hodnocen prubéh
signalu z CNAP a na zakladé jeho méfeni mozna schopnost piedpovidat vysledek

pooperacniho sluchu.
Na zakladg¢ literarni reserse a zadani diplomové prace byly sestaveny dil¢i cile prace.
Cile prace

1. Ve spolupraci s 1ékati FN Motol definovat specifikace, na zakladé, kterych
budou ur¢eny parametry pro predikci zachovani sluchu.

Namg¢fit a exportovat signaly z operaci.

Urcit parametry signalu k vyhodnoceni

Nameétend data zpracovat a vytvofit algoritmus pro vypocet parametra

o M DN

Vysledky porovnat se zaznamy lékait a vyhodnotit potencial navrzenych

parametr k hodnoceni zachovani sluchu
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4 Metody

Prvni dvé kapitoly popisuji klasifikace spojené s vestibularnim schwannomem a
poruchami sluchu s nim souvisejicimi. Kapitola 4.3 definuje pacienty, kteti byli zahrnuti
do této diplomové prace. V dalsi kapitole jsou popsany pfistroje, které byly pouzity pro
zaznam signali z kochlearniho nervu. V kapitole 4.5 je definovan postup méfeni.
Kapitola 4.6 se zabyva popisem zpracovanim naméfenych dat. Zpracovani bylo

provadéno v MATLABu R2020b.

4.1 Definovani nadoru dle Koose

Klasifikace dle Koose je systém klasifikace pouzivany k popisu nadorti v oblasti
cerebellopontocerebelozy, coz zahrnuje nadory v oblasti pontocerebelarniho thlu a
vnitiniho sluchového kanalu. Tato klasifikace se zaklada na velikosti a rozsahu nadoru,
stejn¢ jako na jeho vztahu k okolnim strukturam. Klasifikace Koos se sklada ze Ctyt
stupnii:

Stupeni I: Nador omezeny na vnitini sluchovy kanal.

Stupenn II: Nador, ktery se rozSifuje mimo vnitini sluchovy kanal do

pontocerebelarniho koutu, ale nezasahuje do blizkych cév a nervi.

Stupen II1: Nador, ktery zahrnuje blizké cévy nebo nervy v pontocerebelarnim koutu,

ale stale 1ze oddélit od mozkového kmene.
Stupeni IV: Nador, ktery utlatuje mozkovy kmen.

Tato klasifikace pomaha 1ékaiim lépe kategorizovat rozsah a zavaznost nadoru a
urcit nejvhodnéjsi 1écebny postup. Lécba mize zahrnovat chirurgii, radioterapii a/nebo
chemoterapii a urcuje se na zakladé klasifikace nadoru a celkového zdravotniho stavu

pacienta.

4.2 Hodnoceni sluchu

Hodnoceni sluchu pomoci GRC (Gardner-Robertsonova klasifikace) se pouZziva k popisu
sluchového postiZeni u pacientl s akustickymi nadory a jinymi typy poSkozeni sluchu.
Tento systém hodnoceni sluchu byl vyvinut v roce 1988 a je zalozen na vysledcich

audiometrie.
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GRC se sklada z péti stupiti:

Stupeii I: Normalni sluch nebo mirna ztrata sluchu. Pacient sly$i normalné nebo ma mirné

snizeny sluch.

Stupen II: Ztrata sluchu, ale srozumitelnost feCi je zachovana. Pacient slysi hlasitost feci,

ale mize mit potize s rozliSenim slov v hluku.

Stupeni III: Ztrata sluchu a snizend srozumitelnost feci. Pacient ma potize s rozliSenim

slov 1 v tichém prosttedi.
Stupeni IV: T€Zka ztrata sluchu a velice nizka srozumitelnost feci.

Stupent V: Oznacuje Gplnou hluchotu na postizené strané a pietrvavajici sluch na druhé

strané€.

GRC se pouziva k hodnoceni sluchu pted a po 1é¢b¢ akustickych nadori, jako je naptiklad
chirurgické odstranéni nddoru, ozafeni nebo kombinace obou metod. Je také pouzivan k
hodnoceni sluchu u pacientt s jinymi typy poskozeni sluchu, jako jsou naptiklad zanéty
sttedniho ucha, poskozeni vnitiniho ucha nebo sluchovych nervii. GRC poskytuje snadno

srozumitelny popis sluchového postizeni a umoznuje porovnani sluchu pied a po 1é¢beé.

4.3 Popis pacienti

Za obdobi od zacatku roku 2021 do bifezna roku 2023 podstoupilo ve FN Motol 15
pacientli operaci vestibularniho schwannomu s cilem zachovat sluch. Vékové rozpéti
pacientii bylo od 28 do 65 let s primérnym vékem 38,5 let. U vSech sledovanych pacientt
byl proveden test sluchu pfed operaci a po operaci. Dale byl u vSech pacientii proveden
sken hlavy, aby se urcila velikost nddoru a jeho typ podle klasifikace dle Koose. Zjisténé

hodnoty jsou uvedeny v tabulce 1.
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Tabulka 1: Popis pacientu

Max
Pacient Koos velikost v | Sluch pfed | Sluch po Strana
mm operaci | operaci
1 3 16 1 5 P
2 2 13 2 2 L
3 4 21 3 5 L
4 1 10 2 2 P
5 1 9 1 5 L
6 2 17 3 5 L
7 2 11 1 3 P
8 3 18 2 3 P
9 2 12 1 1 L
10 2 10 3 5 P
11 2 19 2 5 P
12 2 16 1 5 P
13 1 6 1 5 L
14 2 13 2 5 L
15 2 16 2 5 P

4.4 PouZité pristroje

4.4.1 Avalanche Sl
Avalanche SI (Obrazek 5) je elektrofyziologicky pfistroj pouzivany k méfeni
sluchovych funkci u pacientl. Ptistroj se skladd z n€kolika modulll a programt, které

umoznuji provadet riizné typy testl sluchu.

Ptistroj Avalanche SI umoziiuje provadét ne€kolik rtznych testt, véetné BERA
(Brainstem Evoked Response Audiometry), MLR (Middle Latency Response) a LLR
(Late Latency Response). Tyto testy se pouzivaji k diagnostice riznych typa sluchovych

poruch a k posouzeni trovné sluchového postizeni.

Avalanche ma nékolik kanalti pro pfipojeni elektrod, které jsou umistény na hlavé
pacienta. Tyto elektrody zaznamenavaji elektrickou aktivitu, ktera vznikd v reakci na
zvukové podnéty, a tuto aktivitu ptenasi do pocitace, ktery ji analyzuje a zobrazuje v
realném Case.

Ptistroj dale umoziiuje nastavit rizné parametry testu, véetné frekvence, intenzity a délky
zvukovych podnéti. Tyto parametry lze pfizpusobit potfebam konkrétniho pacienta a
typu testu.
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Jednim z hlavnich pfinosii Avalanche je jeho schopnost snimat velmi malé elektrické
signaly a zobrazit je v redlném case. To umoznuje 1ékaiim a audiologiim rychle a pfesné

diagnostikovat riizné typy sluchovych poruch.

Dalsi vyhodou je jeho jednoduché ovladani a intuitivni uzivatelské rozhrani. To umoziuje

snadnou a rychlou obsluhu pfistroje i pro mén¢ zkuSené uzivatele.

Celkové lze tict, ze piistroj Avalanche je moderni a vykonny ndstroj pro diagnostiku
sluchovych poruch. Jeho schopnost zobrazit velmi malé elektrické signaly v redlném Case
umoziuje lékafim a audiologim piesné diagnostikovat riizné typy sluchovych poruch a
urcit optimalni 1écebny plan.

Pti BERA testu jsou jehlové elektrody umistény na hlavé pacienta a jsou propojeny s
pfistrojem Avalanche. Pacientovi jsou poté predklddany zvukové stimuly, jako jsou
napiiklad zvuky kliknuti nebo zvukové signaly rtznych frekvenci a intenzit. Tyto
zvukové stimuly jsou pfenaseny sluchovym systémem a aktivuji sluchovy nerv, ktery

zprostiedkovava prenos zvukovych signali do mozku.

Elektrody umisténé na hlavé pacienta zachytavaji elektrické signaly, které vznikaji v
mozku v reakci na tyto zvukové stimuly. Tyto signély jsou poté zesileny a zpracovany

ptistrojem Avalanche.

Pti CNAP testu je vyuzivano stejné sluchatko pro prehravani zvukovych stimul, ale na
rozdil od vySetfeni BERA neni elektricky signdl vyvolany timto stimulem snimén
elektrodami na pokoZce. Signal je sniman pomoci externi elektrody, ktera se v prub¢hu
méfeni ptilozi pfimo na kochlearni nerv a snimé odpovéd’ nervu na zvukovy stimul. Tyto
signaly jsou nasledné opét zpracovany pftistrojem, ktery umozituje zobrazit tyto signaly
na monitoru v redlném case. Lékar nebo audiolog mohou tyto signaly analyzovat a

vyhodnotit je, aby bylo mozné diagnostikovat rizné typy sluchovych poruch.
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Ptistroj Avalanche SI umoziiuje velmi piesné a citlivé méfeni elektrické aktivity v
mozku a nervovych vldknech. Diky tomu je schopen zachytit i velmi malé zmény v

elektrické aktivite.

Obrazek 5:Avalanche SI, (Pievzato z [36])

4.4.2 Aesculap Aeos

Operaéni mikroskop Aesculap Aeos® (Obrazek 6) od spolecnosti B. Braun, ktery je
vyuzivan ve FN Motol pfi operacich vestibularniho schwannomu je vysokovykonny
chirurgicky mikroskop navrzeny pro pouziti v oblasti neurochirurgie, oftalmologie, ORL

a dalSich oborech, kde je vyZzadovéana vysoka ptesnost a detailni zobrazeni.

Mikroskop ma ergonomicky design a je vybaven modernimi funkcemi pro zajiSténi co
nejvetSiho pohodli a bezpecnosti pro chirurga 1 pacienta. Jeho konstrukéni feSeni
umoziiuje snadnou a rychlou manipulaci a upravu, aby bylo mozné dosidhnout

optimalniho zorného pole a maximalniho detailu.

Mikroskop je vybaven sofistikovanym systém osvétleni s vysokym kontrastem, ktery
zajiStuje jasny obraz s vysokym rozliSenim. Mikroskop umoZiuje rychlé a snadné
prepindni mezi riznymi objektivy a filtry, coz umoziuje chirurgim pracovat s riznymi

typy tkani a materiald.
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Dalsi vyhodou Aesculap Aeos® je moznost pfipojeni k digitalnim kameram a
zaznamovym zafizenim, t0 umoziuje snadné zaznamenavani a sledovani celého

chirurgického zakroku.

Obrazek 6:Aesculap Aeos, (Pievzato z [37])

4.5 Zpracovani dat

Pfi zpracovani dat z intraopera¢niho snimani aktivity kochlearniho nervu byl vyuzit
software MATLAB R2020b. Pro ziskani vhodného formatu dat, ktery lze dale zpracovat
v prostitedi MATLAB, bylo potfeba pfevést data z pfistroje Avalanche SI z forméatu *.ava.
Pro tento ucel byl z dostupnych zdrojii vybran format int16, ktery je nasledné¢ nutné

pfenasobit hodnotou 0.0015, aby odpovidal hodnoté naméfeného napéti.

Pro segmentaci dat byla vyuZita kiizova korelace signdlu s oknem o uréeném poctu
vzorkid. Kiizova korelace porovnava dva signaly (i a j), které se posunuji v Case o 1
vzorek, dokud neni spoctena korelace pro cely signal. Rozdil mezi kiiZovymi korelacemi
je nasledné¢ porovnavan s predem definovanou prahovou hodnotou. Pokud je rozdil vétsi
nez prahova hodnota, segmentuje se signal na dané pozici (index i) a pokracuje se v
hledani dalSich segmentli. Vysledna segmentace je poté vizualizovana pomoci grafu.

Ukazka kodu v prosttedi MATLAB je na obrazku 7.
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% Segment indices

=8

dx = segment signal (signall);

for k = 1l:length(idx) - 1
seg = signall (idx (k) :idx(k + 1});
plot (idx (k) :idx(k + 1), seg, 'LineWidth', 2)
hold on

end

function indices = segment signal (chl)

% Tunable parameters

n = length(chl);

indices = [];

il = 1§

j = win + 1;

% Get indices for sach ssgment

while i <« (n-win) &£& j < (n-win)
Rwl = xcorr(chl (i:i+win));
Rw2z = xcorr(chl (j:j+win));
dif(j) = abs(sum((Rwl-Ew2),/ (Ewl (1) *Rw2(1)})):
if dif({j) » th
i=13:
j=1i+ win + 1;
indices = [indices, i - win]:;
else
=3+ 1;
end

end

end

Obrazek 7: Ukazka MATLAB kodu pro segmentaci

Pro spravné vyhodnoceni namétenych signalti bylo dale potfeba urcit amplitudu a délku
jednotlivych segmentii. Tyto informace jsou kli€¢ové pro dalsi analyzu dat a posouzeni
funkénosti kochledrniho nervu. Vysledky této analyzy mohou byt dilezité pro
diagnostiku a terapii u pacientd trpicich poruchami sluchu a dal$imi onemocnénimi
kochlearniho nervu. Diky sofistikovanym algoritmim a nastrojtim v prosttedi MATLAB
je mozné zpracovavat a analyzovat velké mnozstvi dat z riznych zdroji a ziskat tak

dilezité informace pro medicinsky vyzkum a praxi.

Poslednim hodnocenym parametrem byl parametr nPeaks, ktery odpovida charakteru vin
v namé&fenych signalech. Predpokladany charakter vin by mél byt trifazicky, bifazicky
nebo monofazicky ¢emuz odpovida pocet vrcholti v jednom segmentu. Tento parametr
by mél mit vysokou vypovédni hodnotu o po¢tu a schopnosti nervovych vldken vést

signal.
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4.6 Statistické metody

Ke statistickému vyhodnoceni namétenych dat byl vyuzit generalizovany linedrni model
(GLM). Generalizovany linearni model je statisticky model, ktery umoznuje modelovat
vztah mezi nezavislymi proménnymi a zavislou proménnou. GLM generalizuje klasicky
linearni model a umoziuje modelovat zavislost mezi proménnymi v piipadech, kdy se

nejednd o ptimou linedrni zavislost.
GLM se sklada ze tii hlavnich ¢asti: distribu¢ni funkce, link funkce a linearni prediktory.

Distribu¢ni funkce udava pravdépodobnost, s jakou se zavisld proménna vyskytuje v
riznych hodnotach. Napiiklad v pfipadé¢ bindrni proménné, jako je napiiklad
uspech/nepodareni, mize byt distribu¢ni funkce Bernoulliho distribuce.

Link funkce transformuje vysledek distribu¢ni funkce na spojitou osu realnych ¢isel. Link
funkce muze byt napiiklad logit, probit nebo inverzni hyperbolicky tangens.

Line4arni prediktory jsou vstupni proménné, které se pouzivaji k predikci zavislé

proménné. Tyto prediktory mohou byt kategorické nebo kontinudlni proménné.
Matematicky zapis GLM se sklada z téchto Casti:

Distribucni funkce: P(y|x) ~ f(y|0), kde y je zavisla proménnd, x jsou nezavislé proménné
a 0 jsou parametry distribucni funkce f.

Link funkce: g(p) = n, kde g je link funkce, p je sttedni hodnota distribu¢ni funkce a n
jsou linearni prediktory.

Linearni prediktory: n = B0 + Blx1 + B2x2 + ... + Bpxp, kde PO, B1, B2, ..., Bp jsou

koeficienty regrese a x1, x2, ..., xp jsou hodnoty nezavislych proménnych.

Vysledkem GLM jsou koeficienty [, které udavaji velikost efektli nezavislych
proménnych a parametry distribucni funkce, a také odhady chyb odhadu koeficientl a

varianci. Pro spravné pouziti GLM je nezbytné zajistit normalitu zpracovavanych dat.
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K ovéfeni normality rezidui byl vyuzit jedno vybérovy Kolmogorov-Smirnoniiv test
v MATLABU. Ukézka koédu je vidét na obrazku 8.

%2 Set seedfor reproducibility
rng ("default')

% Load data

data = readtable('Data.xlsx'):

% Change data types

data.Sluch = logical (data.Sluch);

% data.Koos = categorical (data.Koos);

% Fit GILM using logit link

mdlSpec = 'Sluch ~ Zmplituda + nPeaks + Delka + Koos';:

mdl = fitglm(data, mdlSpec, 'Distribution', 'binomial', 'Intercept', 'false');
disp(mdl)

% Check for outliers

figure
plotDiagnostics (mdl)

KR

% Residuals should follow normal distribution
figure
plotResiduals (mdl, 'probability'))

ENormality
kstest (mdl.Residuals.Raw)

Obriazek 8: Ukdazka MATLAB kédu pro GLM

Radek "rg('default’)" slouzi k nastaveni nahodného generatoru &isel tak, aby bylo mozné
reprodukovat vysledky a dosahnout konzistentnich vysledkl pfi opakovaném spousténi

kédu.

Poté se v fadku "data = readtable('Data.xIsx")" nacitaji data ze souboru Excel "Data.xIsx"

a ukladaji se do proménné "data".

V dal$im fadku "data.Sluch = logical(data.Sluch)" se pfevadi sloupec "Sluch" na logickou

proménnou.

V dalsi casti kodu se pouziva funkce "fitglm", ktera slouZzi k sestaveni GLM modelu pro
dana data a specifikaci vysvétlyjicich proménnych. Tento model ma binomickou
distribuci a pouZzivad se logit link, coZz znamend, ze logaritmus odds Ccili pomér
pravdépodobnosti Uspéchu a netispéchu zavisi linedrn€ na vysvétlujicich proménnych.

Vysledny model se uklada do proménné "mdl".
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Poté se vytvati grafy pro kontrolu vysledkii. Funkce "plotDiagnostics" slouzi k vizuélni
kontrole pfedpokladit GLM modelu, zahrnujiciho normalitu rezidui, homoskedasticitu a

nezavislost chyb. Funkce "plotResiduals" slouzi k vizualni kontrole normality rezidui.

Rezidua jsou rozdily mezi pozorovanymi hodnotami zévislé proménné a hodnotami
pfedpovézenymi modelem. Jinymi slovy, jsou to chyby predikce, které model nebyl

schopen vysvétlit.

Rezidua jsou dulezitym nastrojem pro ovéteni, zda je model schopen adekvatné popsat
vztah mezi vysvétlujicimi a zavislou proménnou. Pokud jsou rezidua nahodné rozptylena
kolem nuly, znamena to, ze model dobie vysvétluje pozorovana data. Naopak, pokud jsou
rezidua systematicky vysoka nebo nizkd, znamena to, ze model nebere v tvahu néjaky

dualezity faktor a mize byt nutné upravit model nebo data.
Rezidua se pouzivaji pti diagnostice modelu a k ovéfeni splnéni ptedpokladi GLM, jako
je normalita, homoskedasticita, nezavislost a vyskyt vyraznych odlehlych hodnot. Pokud

jsou rezidua normalni s nulovym primérem a konstantni smérodatnou odchylkou, splituje

model ptedpoklady GLM a muze byt pouzit pro predikci nezndmych hodnot.
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5 Vysledky

Kapitola vysledky je rozdélena na Ctyfi Casti. Prvni dvé podkapitoly prezentuji
parametry vypoctené ze signalit CNAP. Nasledné ¢ast 5.3 uvadi zmény v charakteru vin
v signalu. Podkapitola 5.4 zobrazuje signaly zachycené béhem operace jednoho pacienta.
V ¢asti 5.5 je zndzornén rozdil ve vizualizaci tak pfistrojem oproti MATLABu.
Podkapitola 5.6 popisuje vysledky statistického ovéfeni metody GLM pro zjisténi

nejvhodnéjsich prediktorti zachovani sluchu.

5.1 Amplituda vin

Prvnim vypoctenym parametrem byla amplituda vin v signalu z CNAP, ktera je
graficky znazornéna na obrazku 9. Velikost amplitudy se pohybovala u pacientd, kterym
nebyl pferuSen sluchovy nerv v rozmezi od 45 pV po 78uV s primérnou hodnotou 50,75
uV. Velikost amplitudy je dalezitym ukazatelem poctu funkénich nervovych vlaken,
ktera vedou signal z ucha do mozku. V jednom piipadé byl béhem operace sluchovy nerv

ptferusen, a tedy nebylo mozné velikost amplitudy zaznamenat.

Pro statistické vyhodnocovani vlivu amplitudy na zachovéni sluchu pacienta byly
amplitudy signali naméfenych po odstranéni nadoru zprimérovany a vlozeny do

tabulky 3.
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5.2 Délka vin

Dalsim parametrem k hodnoceni byla délka vin nachazejicich se v signalu. K jejimu
uréeni bylo vyuzito segmentace signalu pomoci kiizné korelace, ktery byla popsana

Vv kapitole 4.5. Vysledek segmentace je vizualizovan na obrazku 9.
06 I I I I I T I

Segment length: 288
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02F Segnient length: 254

enilength: 7€

Amplituda [mV]
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Obrazek 9: Ukazka segmentace

Z takto nasegmentovanych dat byla posléze za pouziti funkce length v MATLABuU
urCena délka kazdého segmentu signalu. Primémé doby trvani vin v signalu byly
zaznamenany do tabulky a nasledné vyuzity ke statistickému hodnoceni dopadu délky vin

na moznost zachovani sluchu u pacienta.

5.3 Charakteristika vin

Zaznam CNAP pted resekci nadoru vzdy vykazoval trifazicky prabéh. Bylo
pozorovano, ze odpovéd méla malou pozitivni vychylku nédsledovanou vétsi negativni
vychylkou. Bylo moZné rozeznat i druhou pozitivni vychylku. Béhem operaci bylo
moZné pozorovat zmény signalu na zaklad¢ provedenych tkonti. Po dokonceni resekce
nadoru byl trifazicky pritbéh pozorovan u 7 pacientti a bifazicky prabéh byl pozorovan
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u 6 pacient. U jednoho pacienta nebylo mozné pozorovat zadnou negativni vychylku
a u jednoho pacienta doslo k pteruseni sluchového nervu. Ze sedmi pacientt, u kterych
byl zachovan trifazicky prabéh signdlu byl sluch zachovan u 5 pacientii a 2 pacienti
ohluchli na operované ucho. U pacientl s bifazickym a monofazickym prabéhem nebyl

sluch zachovan.

5.4 Namérené parametry pro jednotlivé pacienty

V této kapitole jsou zobrazeny a popsany parametry, které byly zaznamendny u
jednotlivych pacientid. Uvedené hodnoty amplitudy a délky vin jsou priméry z méfent,
ktera byla v dany okamzik provedena. V dané okamziky se provadélo méfeni vicekrat
z diivodu vizualni kontroly shodnosti signalti na monitoru. Vysledek o zachovani sluchu
byl uréen z pooperaéniho vysetfeni. Namétena data neni z diivodu anonymizace pacientd
mozné sdilet. Vizualizace téchto dat je v ptiloze A.

U prvniho pacienta doslo béhem odstraniovani nadoru k pteruseni nervu a nebylo tedy
mozné namé&fit zadny signal. Prubézny vyvoj parametr u vSech pacientd je zobrazen v
tabulce 2.

Tabulka 2: Primérné hodnoty parametri béhem operace

Po Béhem Na konci
Parametr identifikaci | odstrafovani
nervu nervu operace

Amplituda [uV] 58,4 0 0
Délka vin [ms] 232 0 0
1. Pacient nPeaks 3 0 0
Sluch 1 - 0

Amplituda [uV] 53,6 54,1 53,2

Délka vin [ms] 241 247 253
2. Pacient nPeaks 3 3 3
Sluch 1 - 1

Amplituda [uV] 49,3 48,8 48,7

Délka vin [ms] 231 250 247
3. Pacient nPeaks 3 2 2
Sluch 1 - 0

Amplituda [uV] 52,8 53,6 54,1

Délka vin [ms] 219 223 216
4. Pacient nPeaks 3 3 3
Sluch 1 - 1

Amplituda [uV] 52,3 49,8 51,4

Délka vin [ms] 237 243 249
5. Pacient nPeaks 3 2 2
Sluch 1 - 0
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Amplituda [uV] 46,4 45,7 45,3

Délka vin [ms] 235 229 238
6. Pacient nPeaks 3 3 2
Sluch 1 - 0

Amplituda [uV] 50,3 50,1 49,7

Délka vin [ms] 217 234 226
7. Pacient nPeaks 3 3 3
Sluch 1 - 1

Amplituda [uV] 58,1 55,8 55,4

Délka vin [ms] 275 284 289
8. Pacient nPeaks 3 3 3
Sluch 1 - 1

Amplituda [uV] 49,8 50,7 51,8

Délka vin [ms] 275 268 265
9. Pacient nPeaks 3 3 3
Sluch 1 - 1

Amplituda [uV] 50,7 50,3 48,9

Délka vin [ms] 242 236 235
10. Pacient nPeaks 3 2 2
Sluch 1 - 0

Amplituda [uV] 47,3 47,6 47,7

Délka vin [ms] 247 251 248
11. Pacient nPeaks 3 2 2
Sluch 1 - 0

Amplituda [uV] 50,7 53,3 52,5

Délka vin [ms] 267 248 253
12. Pacient nPeaks 3 3 3
Sluch 1 - 0

Amplituda [uV] 46,4 47,2 48,9

Délka vin [ms] 294 287 291
13. Pacient nPeaks 3 3 3
Sluch 1 - 0

Amplituda [uV] 52,9 51,5 53,6

Délka vin [ms] 243 187 167
14. Pacient nPeaks 3 2 1
Sluch 1 - 0

Amplituda [pV] 51,4 51,2 49,2

Délka vin [ms] 229 238 253
15. Pacient nPeaks 3 3 2
Sluch 1 - 0
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5.5 Ukazka dat pro jednoho pacienta
V této kapitole jsou zobrazeny a popsany signaly ziskané béhem jedné z operaci.

Po otevieni lebky a identifikaci kochlearniho nervu (Obrazek 10) bylo provedeno
prvni méteni aktivity kochlearniho nervu.

Obrazek 10: Kochlearni nerv p¥i operaci
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Vysledkem tohoto méfeni byl signal zobrazeny na obrazku 11. Tento signal ma

trifazicky charakter, coz pfedpokladéa funkénost kochlearniho nervu.
0.6 T T T
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Obrazek 11: Méfeni po identifikaci kochlearniho nervu

Dalsi pfim4 monitorace byla provedena béhem odstranovani nadoru pfilehlého

k osmému hlavovému nervu. Zaznamenany signal je zobrazen na obrazku 12.
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V tomto stadiu operace byl trifazicky charakter vin zachovan, ale doSlo ke snizeni

amplitudy.
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Obrazek 12: Signal pii odstranovani nadoru

Tteti méfeni bylo provedeno po odstranéni schwannomu, aby se zjistilo, zda byla

funkce nervu ztracena nebo je nerv schopny pienaset signaly. Z vysledného signalu na
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obrazku 13 je patrné, ze funkce nervu byla zachovana, a doslo ke zvySeni amplitudy.
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Obrazek 13: Signal po odstranéni nadoru

5.6 Zobrazeni dat na pristroji

V této kapitole je zobrazeno, jak jsou namétena data vizualizovana na obrazovce pfistroje
Avalanche Sl. V levé polovin€ monitoru jsou vidét zaznamy z méfeni BERA. V pravé
poloving se nachazeni data z méfeni CNAP. Béhem operace jsou data z pfimé monitorace

hodnocena okulometricky na zakladé vizualni podobnosti dvou po sob¢ jdoucich méteni.
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Obrazek 14: Zobrazeni signali na monitoru Avalanche

5.7 Statistické vyhodnoceni GLM

V této kapitole jsou popsany statistické vysledky generalizovaného linearniho
modelu, ktery byl pouzit pro nalezeni statisticky vyznamnych prediktorti zachovani
sluchu. Vstupnimi udaji byla data zaznamenana v tabulce 3. Tato data piedstavuji
primérné hodnoty amplitudy a délky vin zaznamenanych béhem kontrolnich méfeni po
odstranéni nadoru. Parametr ,,Sluch® byl hodnocen na zékladé pooperac¢niho vysetfeni.
Parametr ,,Koos* odpovida klasifikaci nadoru, ktera byla uréena lékati pted operaci. Data
z konce operace byla zvolena na zakladé nizkého rizika, Ze by mohlo dojit k poSkozeni

nervu neopatrnou manipulaci jako je tomu v pribéhu odstraiiovani nadoru.
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Tabulka 3: Vystupni data po resekci nadoru

Amplituda Délka
Sluch nPeaks Koos

[uv] [ms]
0 0 0 0 3
1 53,2 3 253 2
0 48,7 2 247 4
1 54,1 3 216 1
0 51,4 2 249 1
0 45,3 2 238 2
1 49,7 3 226 2
1 55,4 3 289 3
0 53,6 1 167 2
0 48,9 2 235 2
0 47,7 2 248 2
0 52,5 3 253 2
0 48,9 3 291 1
1 51,8 3 265 2
0 49,2 2 253 2

Data byla podrobena GLM a vysledek této analyzy je vidét na obrazku 15.

Generalized linear regression model:
logit (Sluch) ~ Emplituda + nPeaks + Delka + Koos
Distribution = Binomial

Estimated Coefficients:

Estimate SE tstat pvalue
Amplituda 0.027575 0.19259 0.14318 0.88615
nPeaks 5.3869 2.8036 1.9215 0.054¢674
Delka -0.06147 0.042346 -1.451¢6 0.1466
Koos -0.2838 0.66106 -0.42531 0.6677

15 observations, 11 error degrees of freedom

Dispersion: 1

Obrazek 15: Vysledek GLM
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Vysledky GLM ukazuji, ze pouze tvar viny predstavuje parametr s moznym statisticky
vyznamnym Vvlivem na zachovani sluchu (p = 0,054). Amplituda, Délka a Koos se nezdaji

byt statisticky vyznamné faktory (p > 0,05).

Amplituda, Délka a Koos maji mensi nebo zadny efekt na zachovani sluchu.

Dale byl vykreslen pravdépodobnostni graf rezidui (Obrazek 16), ktery slouzi

k vizualni kontrole normalniho rozdéleni. Normalita byla ovéfena i pomoci Kolmogorov-

Smirnonova testu a bylo zjiSténo normalni rozdéleni.

Normal probability plot of residuals
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Obrazek 16: Vizualizace normality rezidui
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Pii vypoctu Kookovi vzdalenosti byla odhaleny dvé odlehlé hodnoty, jak je patrné
Z obrazku 17. PferuSovana cara predstavuje doporuc¢enou prahovou hodnotu 2*p/n, kde p
je pocet koeficientil a n je pocet pozorovani. To znamend, ze se v datech nachazeni dvé

hodnoty, které se svym vysledkem lisi od ostatnich.
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Obrazek 17: Zobrazeni odlehlych hodnot
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6 Diskuse

V ramci této diplomové prace bylo na zaklad¢ diskuse s odborniky z ORL kliniky
FN Motol a literarni reSerSe navrzeno, popsano a implementovano nékolik parametrti

v signalu z méteni CNAP do programu MATLAB R2020b.

V ramci této diplomové prace byly zpracovany operacni signdly od 15 pacienti u
kterych probé¢hla pfiméa monitorace kochlearniho nervu. Tito pacienti podstoupili operaci
vestibularniho swannomu na ORL klinice FN Motol od zacatku roku 2021 do biezna roku

2023. Celkem bylo naméteno 198 signalti coz Cini ptiblizn€ 13 signalli na pacienta.

Nameétend data byla zpracovana v MATLABu na zékladé zkuSenosti ziskanych pfii
literarni reSer$i. Po nacteni dat do MATLABu bylo potieba pievést data do formatu
s kterym je tento software schopen pracovat z toho divodu, ze data z pristroje byla
vyexportovana ve formatu *.ava. Dle dostupné literatury je nejvhodnéj$Sim zptisobem
pfevedeni do formatu int16. Po tomto pfevodu se doporucuje piendsobit signal hodnotou
0,015 aby byla ziskdna skute¢na hodnota napéti, které bylo zméteno. V takto nacteném
signalu byla zjiSténa hodnota amplitudy signéalu, kterd odpovidd poctu aktivnich
nervovych vlaken. Signal byl nasledné rozsegmentovan na jednotlivé viny. Segmentace
byla provedena tak, Ze signal byl rozdélen na okna urcené délky. Poté prob&hla korelace
mezi sousednimi okny a v piipadg, ze byl rozdil vétsi, neZ prahova hodnota tak bylo okno
posouzeno jako dalsi segment. Poté co byl signal rozsegmentovan byla vypoctena délka

jednotlivych segmentil a posouzeno, zda se jedna o trifazicky charakter viny ¢i jiny typ.

V analyze dat byla zjiSténa primérna amplituda 50,74 uV s primérnou délkou vin
245 ms. Trifazicky charater vin byl po celou dobu operace zjistén u 7 pacientii. Bifazicky
charakter bylo mozné pozorovat u 6 pacientli a u jednoho pacienta se charakter vin
Vv pribéhu operace zménil na monofazickou vinu. U jednoho z pacienti doslo béhem

operace k pieruseni osmého hlavového nervu a nebylo tedy mozné naméfit zadny signal.

Takto zpracovand data byla vloZena do generalizovaného linedrniho modelu za
ucelem posoudit, kterd proménnd mé nejvyssi vliv na predikci zachovéani poopera¢niho
sluchu u pacientti. Vysledkem této statistické metody bylo odhaleni, Ze nejvyssi predikéni
hodnotu by méla mit proménna charakteru viny. Charakter viny byl pomoci GLM jako
jediny definovan statisticky vyznamnym s p-hodnotou 0,054. Tento vysledek naznacuje,

ze pro zachovani funk¢niho sluchu je dilezity trifazicky charakter viny.
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Tento vysledek mtize byt zpisoben malym poc¢tem pacientt, ktefi byli k dispozici.
V budoucich studiich by bylo vhodné zaclenit do vyzkumu vice pacientli. Pfi vyS$Sim
poctu pacientll by bylo dale mozné udélat GLM vice komplexnim a vyhodnotit jaky vliv
na vysledek ma Koosova definice schwannomu. V soucasné podobé MATLAB kodu je
sledovano pouze zda ma velikost nddoru de Koose vliv na vysledny sluch. Pii vice

pacientech by vSak §lo posuzovat i jednotlivé kategorie.

Dalsi moznou nevyhodou pifi posuzovani moznosti zachovat sluch je, ze pfima
monitorace byla provanéna jen tiikrat narazové béhem operace namisto kontinudlniho
sledovani stavu kochlearniho nervu. Studie ukazuji, Ze pii kontinualnim sledovani stavu
kochledrniho nervu nedochazi tak casto k jeho poruSeni, a tedy je mozné zabrénit
neopatrnym manévram lékate. Tento postup je vSak komplikovanéjsi z divodu, Ze méfici

elektroda musi byt stale umisténa v ran¢.

Velkou nevyhodou pii méteni CNAP bylo to, ze elektroda nebyla vzdy ptikladana
na stejné misto na nervu, coz mohlo zptisobovat zkresleni ve vyslednych datech. S timto
problémem je spojeno, ze po celou dobu métfeni by mél 1ékar drzet elektrodu na jednom
misté¢ a nehybat sni. I malé pohyby se mohou projevit v namétenych datech jako

artefakty, které je velmi slozité odstranit.

Z porovnani vysledkti mezi daty zobrazenymi pomoci pfistroje Avalanche SI a
vizualizaci dat v MATLABuU je patrné, ze se vysledny tvar signalt lisi. Béhem operaci, u
kterych jsem byl pfitomen nebyl zaznamenan na monitoru pfistroje Avalanche Zadny
signal, ktery by svym charakterem odpovidal signalu CNAP tak jak je popsan v literatufe.
Z tohoto divodu je béhem operace obtizné urcit v jakém stavu se operovany nerv nachazi.
V soucasné dobé€ aplikovana technika odhadovani stavu nervu na zéklad€ vizuéalni shody
dvou po sobé namé&fenych signali neni idedlni. Z tohoto divodu by pro dalsi vyzkum
problematiky zpracovani a vyhodnocovani signal CNAP bylo vhodné pouziti jiného
piistroje uréeného k pfimé monitoraci aktivity kochlearniho nervu. Z dostupné literatury
se jevi jako pouzitelny pfistroj Nicolet Viking Selection Evoked Potential Unit (VIASYS,

Dublin, OH), ktery umoZnuje monitoraci v realném case.

Nezanedbatelnym faktorem pii méteni byla také intenzita tonu vysilaného pomoci
sluchatka do ucha pacienta. Tato intenzita byla béhem operaci nastavena na maximum,
které ptistroj Avalanche SI umoznoval tedy 100 dB. Hodnota intenzity mze byt snizena

u tohoto piistroje na hodnotu 80 dB, coz je stale nad urovni uzite¢ného sluchu. Z tohoto
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divodu tedy neni mozné pomoci této techniky predikovat zachovani uzitecného sluchu.
Metodu CNAP lze, ale velmi dobte pouzit béhem operace k zjisténi stavu kochlearniho
nervu coz je dulezity parametr pii vybéru pouziti kochlearniho implantatu jako
kompenzace hluchoty na jednom uchu.

Dalsi moznosti kompenzace ohluchnuti na jedno ucho jsou naslouchadla s funkci
cross. Tato metoda je zalozena na binaurdlnim pouzivani naslouchadla s tim, Ze na

hluchém uchu obsahuje kostra naslouchadla pouze mikrofon a zachyceny zvuk pienasi

do naslouchadla na druhém uchu pomoci Bluetooth.
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7 Zavér

Tato diplomové prace se zaméfovala na predikci zachovani poopera¢niho sluchu u
pacientl s vestibularnim schwannomem. Byla provedena analyza dat od 15 pacientt, ktefi
podstoupili operaci schwannomu na ORL klinice FN Motol. Naméfena data byla
zpracovana pomoci pfistroje Avalanche SI a analyzovana prostfednictvim vlastnich

algoritmti v MATLABu R2020b, které byly vyvinuty na zédkladé¢ literarniho prizkumu.

V ramci diplomové prace bylo zpracovano celkem 198 signala pro 15 pacientt, ktefi pii
operaci podstoupili pfimou monitoraci kochledrniho nervu. Byla vypoctena amplituda
signalu, coz ptedstavuje pocet funkénich nervovych vldken, a byly analyzovany délka a
tvar jednotlivych vin, které indikuji schopnost spravného vedeni signalu nervovou

drahou.

Na zéklad¢€ vypoctenych hodnot byl vytvoren statisticky generalizovany linedrni model,
ktery byl pouzit k analyze schopnosti jednotlivych parametrii piedpovidat zachovani
poopera¢niho sluchu. Na zaklad¢ dostupnych dat bylo zjisténo, ze nejvyssi prediktivni
schopnost ma tvar naméfenych vin. U pacientl s trifazickym charakterem vin byl sluch
zachovan u 5 ze 7 pacientl. Naopak u pacientll s jinym charakterem vin nebyl sluch

zachovan u zadného z pacient.

Tyto vysledky naznacuji, Ze metoda CNAP mize byt vhodna pro predikci
zachovani sluchu u pacientl s vestibularnim schwannomem. Pro dalsi analyzu by bylo
vhodné zahrnout do studie vice pacientt, aby byl statisticky model vice komplexni.
Déle by bylo vhodné provést statistické vyhodnoceni korelace mezi signdly BERA a

CNAP, coz vsak nebylo mozné kviili nedostate¢né 1ékarské kapacité béhem této prace.
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Priloha B: Obsah prilozeného CD/DVD

e Kklicova slova (v Ceském a anglickém jazyce)
e abstrakt Cesky

e eabstrakt anglicky

e naskenované zadani diplomové prace

e kompletni diplomova prace

e skript pro segmentaci Segmentace.m

e skripts GLM GLM.m
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