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Abstrakt:

Nejcastéjsi pricinou fokalni farmakorezistentni epilepsie jsou malformace kortikal-
niho vyvoje, konkrétné fokalni kortikalni dysplazie (FCD). Typ malformace ovliv-
nuje velikost a charakter epileptogenni 1éze, jez je cilem epileptochirurgické 1écby.
Elektrograficka aktivita epileptogenni léze muze odrazet i jeji histologicky charak-
ter, jehoz znalost prispiva k optimélni volbé a planovani neurochirurgického vykonu.
Cilem prace bylo na zakladé parametrizace mimozachvatovych epileptiformnich vy-
bojiu (IED) v pfedopera¢nim iEEG pacientt trpicich farmakorezistentni epilepsii s
FCD lézi rozlisit FCD podtypy a vytvorit klasifikator, ktery by umoznil predoperacni
rozliseni FCD podtypt. Z iEEG zaznamiu 45 pacienti byly dle diive publikovanych
metod extrahovany IED. IED byly parametrizovany v casové a frekvencni oblasti.
Sledované parametry byly statisticky porovnany mezi skupinami pacientii s FCD I a
I1. Prace prokazala statisticky signifikantni rozdil mezi délkou trvani IED u FCD I a
IT béhem spanku (p = 0,0123). Parametrizace IED umoznila sestaveni klasifikatoru
schopného rozlisit FCD I a II s az 72% uspésnosti v kiizové validaci.

Klicova slova: fokalni kortikalni dysplazie, iEEG, IED, HFO

Title:
Morphology of interictal discharges in focal cortical dysplasia

Abstract:  The most common cause of focal pharmacoresistant epilepsy are mal-
formations of cortical development, specifically focal cortical dysplasia (FCD). The
type of malformation affects the size and character of the epileptogenic lesion, which
is the goal of epilepsy surgical treatment. The electrographic activity of epileptogenic
lesion can also reflect its histological character, the knowledge of which contribu-
tes to the optimal selection and planning of neurosurgical procedures. The aim of
the study was to differentiate FCD subtypes based on the parameterization of inte-
rictal epileptiform discharges (IEDs) in preoperative iEEG of patients suffering from
pharmacoresistant epilepsy with FCD lesions and to create a classifier that would
allow preoperative differentiation of FCD subtypes. IEDs were extracted from the
iEEG records of 45 patients according to previously published methods. IEDs were
parameterized in the time and frequency domains. The monitored parameters were
statistically compared between groups of patients with FCD I and II. The study
showed a statistically significant difference between the duration of IEDs in FCD I
and II during sleep (p = 0.0123). The parameterization of IEDs enabled the con-
struction of a classifier capable of distinguishing between FCDs I and II with up to
72% success in cross-validation.
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Kapitola 1

Uvod

1.1 Epilepsie

Epilepsie je komplexni neurologické onemocnéni projevujici se spontannimi a opa-
kovanymi epileptickymi zachvaty. Epileptické zachvaty jsou vysoce variabilni ve
svych projevech a intenzité. Zachvaty mohou ovlivnit jakykoli mozkovy proces.
Miuze dojit ke ztraté védomi, ztraté pozornosti, zmatenosti, neovladatelnym sva-
lovym zaskubtim, krec¢im a také k psychologickym symptomim jako je strach ¢i
uzkost. Mohou trvat par sekund az nékolik minut. Zachvaty mohou pretrvat cely
zivot nebo s postupem casu zcela vymizet. Pri¢iny zachvatl jsou riznorodé, mo-
hou byt vrozené i ziskané. U vice nez poloviny pfipadi pri¢inu ptivodu epilepsie
nedokazeme zjistit [1]. Epilepsie je jednou z nejéastéjsich neurologickych poruch, ve
vyspélych zemich postihuje piiblizné 0,5 - 1 % populace [2]. V Ceské republice ji
trpi priblizné 80 000 obyvatel. Ovlivnuje lidi vSech pohlavi, ras a stari.

Pti 1écbé epilepsie se postupuje nasledovné. Nejprve se pacientovi doporucuje
upravit sviij zivotni styl — zavedeni diety, dostatecné mnozstvi spanku, omezeni stre-
sovych situaci a provokaci. Pacientiim se nasazuje antiepileptickda medikace, ktera
bud tlumi mozkovou aktivitu nebo reguluje a moduluje synaptické prenosy tak, aby
mozek spravné fungoval, ¢imz dojde k castecnému potlaceni az vymizeni epileptic-
kych zachvatii.

Farmakoterapie vSak zabird jen u pfiblizné 2/3 pacientu [2]. Zbylou 1/3 paci-
entll oznacujeme jako farmakorezistentni. Malé skupina farmakorezistentnich paci-
entll trpi tzv. lesionalni epilepsii, coz je pripad, kdy epilepsii zptisobuje prostorove
ohranicena oblast mozku, pfi jejimz ispésném odstranéni dojde k vymizeni zachvati.
U farmakorezistentnich jedincu s lesionalni epilepsii se pristupuje k chirurgickému
odstranéni nebo funkénimu odpojeni oblasti zodpovédné za zachvaty, coz miize mit
za nésledek sniZen{ Cetnosti zéchvatil a zlepSeni kvality Zivota. Usp&nost reseké-
nich vykonii se pohybuje kolem 50-70 % [3]. Uspé&snost zavisi na typu epilepsie a na
tom, zda byla oblast kompletné odstranéna. Resekci lze provést pouze u pacientt,
u kterych léze nezasahuje do ¢asti mozku obstaravajici nékterou z zivotné dulezitych
funkci. Existuje nékolik riiznych typt epilepsie, jednou z nich je fokalni kortikalni
dysplazie (FCD).
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1.1.1 Fokalni kortikalni dysplazie

Fokalni kortikélni dysplazie (FCD) predstavuje skupinu mozkovych poruch,
které se vyznacuji abnormalnimi formacemi mozkové kury. Nékteré neurony jsou
Spatné zapojené a generuji abnormalni aktivitu, kterda narusuje ¢innost prilehlych
a propojenych mozkovych struktur. Je jednim z nejbéznéjsich pri¢in farmakore-
zistentni epilepsie [4]. V soucasné dobé rozlisujeme tri zékladni podtypy FCD [5].
Podtypy FCD se lisi na mikroskopické trovni, presnou diagnézu lze potvrdit az
po histologickém prozkoumani odoperovaného vzorku mozkové tkané. Jejich spolec-
nym znakem je porucha laminace mozkové kury. Pri normalnim vyvoji jsou jednot-
livé vrstvy kiiry orientovany horizontalné, ale u FCD jsou orientovany vertikalné.
U FCD typu II jsou navic pritomny také dysmorfni neurony a balénovité bunky.
MRI snimek pacienta s FCD typem II muze vykazovat nékteré typické rysy jako
zvysenou kortikalni tloustku, abnormalni gyrifikaci, rozmazani prechodu mezi bilou
a Sedou hmotou mozkovou a tzv. transmantle sign [6]. S typem III jsou spojovany
dalsi neurologické abnormality jako napriklad nadory, mrtvice nebo trauma.

FCD typ Ia abnormalni radidlni laminace ktiry

FCD typ Ib abnormalni tangencialni laminace kiiry

FCD typ Ic abnormalni radidlni a tangencialni laminace kiry

FCD typ Ila abnormalni laminace kiiry s dysmorfnimi neurony

FCD typ IIb abnormalni laminace kiiry s dysmorfnimi neurony a balénovymi burikami

FCD typ Illa abnormalni laminace kiiry ve spankovém laloku spojena s hipokamp4lni sklerézou
FCD typ IlIb abnormalni laminace kiiry spojena s gliovym nebo glioneuronalnim nadorem

FCD typ lllc abnormalni laminace kiiry spojena s cévnimi malformacemi
FCD typ IlId abnormalni laminace kiiry spojena s jinou 1ézi ziskanou béhem Zivota (trauma, encefalitida, ischémie)

Obrazek 1.1: Prehled jednotlivych typta a podtypu
fokalni kortikalni dysplazie [7].

N
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Normalni kara -

Obrazek 1.2: Porovnani norméalné vyvinuté mozkové
struktury a struktury typické pro fokdlni kortikalni
dysplazii. Pfevzato z [8].
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1.1.2 Koncept epileptickych zén

Pro reprezentaci slozité epileptické sité se vyuziva koncept epileptickych zon [9)].
Slouzi k utvoreni zakladni predstavy a pochopeni souvislosti.

Obrazek 1.3: Koncept epileptickych zon, prevzato od
vedouciho prace.

o Epileptogenni 1éze - abnormalné vyvinuta tkan zodpovédnad za priméarni
vznik zéchvatu [10].

o Zoéna pocatku zachvatu (SOZ) — tkan prekryvajici nebo v tésné blizkosti
léze schopna generovat epileptickou aktivitu, ktera se dale siti do okolnich
funkéné propojenych oblasti.

 Symptomatogenni oblast — oblast, kterd je pfi zachvatu zodpovédna za
vneéjsi projevy.

» Elokventni kira (EK) — vysoce funkéni mozkova oblast, ktera je zodpovédna
za kognitivni funkce. PTi jejim poskozeni mize dojit k nevratnym funkénim
deficitim.

 Iritacni zéna (IZ) — oblast mozku, ktera se vyznacuje abnormélni mozkovou
aktivitou i mimo zachvaty, generuje interiktélni epileptiformni vyboje.

» Epileptogenni zéna (EZ) — hypotetickd oblast, jejiz resekci ¢i funkénim
odpojenim dojde k vymizeni zachvati. Je tvorena lézi, SOZ a vysoce iritabilni
tkani, ktera se spoluticastni zachvatu a za urcitych okolnosti je také dokaze
generovat.
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Lokalizace epileptogenni zény je slozity diagnosticky proces, pacient musi pod-
stoupit mnoho vysSetfeni k vytyceni jednotlivych zén [11]. Je dilezité pfesné ohrani-
¢it elokventni kiiru, aby nebyly pacientovi zptseny chirurgickym vykonem funkéni
deficity. Mezi zakladni vysetieni patii pacientova celkova anamnéza - prodélané cho-
roby, dédi¢né predispozice. Zkoumaji se okolnosti prvniho zachvatu. Vyloudi se psy-
chogenni pric¢iny. Nésledné se pristupuje k vysetfeni pomoci zobrazovacich metod.
Strukturalni MRI odhali strukturu mozku a pripadné novotvary. Funkéni vysetteni
jako FDG-PET a SPECT upfesni, které mozkové oblasti maji naruseny metabo-
lismus. Pri SISCOM vysetieni se koregistruji SPECT snimky s MRI snimky. Pri
neuropsychologickém vysetfeni miize testovani kongnitivniho vykonu a paméti na-
stinit, kde priblizné nastavaji funkéni deficity, a tedy i kde se nachéazi epileptogenni
zéna. Pokud je EZ blizko center zodpovédnych za kognitivni funkce, EZ snizuje je-
jich vykonost. Nejzasadnéjsi vysetteni pti planovani epileptochirurgického zakroku
zejména u pacienttit bez viditelné léze na MRI je elektrofyziologické vySetteni.

1.2 Elektroencefalografie

Elektroencefalografie (EEG) je neurologickd diagnostickd metoda zabyvajici se
zaznamem elektrické aktivity generované mozkem. P¥i EEG je prostiednictvim elek-
trod sniméana postsynapticka aktivita vyvolana ¢innosti neuronii. Zaznamenané hod-
noty jsou nasledné porovnavany s danou referenci a zaneseny do grafu.

1.2.1 Invazivni elektroencefalografie

Jednou z EEG metod je invazivni nitrolebni (intrakranidlni) elektroencefalo-
grafie (iIEEG). Spoc¢iva v zavedeni snimacich elektrod piimo do kontaktu s mozkem
[12]. Rozlisujeme dva piistupy, a to elektrokortikografii (ECoG) a stereoencefalografii
(SEEG). Pocet méticich elektrod se lisi v zavislosti na nutnosti monitorace suspekt-
nich oblasti hypotetické EZ a elokventni kury, typicky vyssi desitky az stovky. Behem
zaznamu iEEG jsou zaroven pacienti nahravani na video kvili zachyceni semiologie
zachvatu. U farmakorezistentni fokalni epilepsie je analyza iEEG zasadni k vymezeni
hranic EZ a elokvetni kury.
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Subduralni kortikografie

P1i ECoG méreni se vyuzivaji kortikografické pasky/pole s elektrodami, které
se pokladaji pfimo na povrch mozku pod tvrdou plenu mozkovou [13]. Pro vySetfeni
je tedy nutné provést kraniotomii. VySetfeni shrnuje celkovy povrchovy potencial.
Subdurélni kortikografie byla hojné vyuzivana diive, v dnesni dobé se od ni ustupuje
u dlouhodobych monitoraci a prechazi se k stereoencefalografii.

o
[ — -

32

f ORE M (= (=) '
Sl _‘ 5 0 D0 0.6

-

- Ty , = S

=S o

-

17
8
4

Obrazek 1.4: Zavedeni ECoG elektrod, prevzato od
vedouciho préce.

Stereoencefalografie

Stereoencefalografie spo¢iva v zavedeni intracerebralnich elektrod pres navrt
v lebce do hlubokych mozkovych struktur [14]. Tyto elektrody jsou typicky pfi-
blizné 0,8 mm siroké. SEEG elektrody jsou implantovany do predem vytipovanych
oblasti na zakladé dikladné predoperacni diagnostiky. Intracerebralni elektrody sni-
maji predevsim lokalni potencial.

Obrazek 1.5: Ukédzka zavedeni SEEG elektrod do
hloubky mozku, prevzato od vedouciho préce.
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1.3 Charakteristické vzorce EEG u pacientt trpi-
cich fokalni kortikalni dysplazii

1.3.1 Interiktalni epileptiformni vyboje

Interiktalni epileptiformni vyboje, IED, oznacuji elektrofyziologickou aktivitu
doprovazejici epilepsii. Jedna se o ostry hrot vyskytujici se v mezizachvatovém EEG
zdznamu generovany iritacni zénou. Jsou nejvyraznéjsi ve frekvenénim pasmu 10-
60 Hz [15]. Jejich doba trvani se pohybuje typicky mezi 20-70 ms u ostrych hrott
a 70-200 ms u ostrych vin.
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Obrazek 1.6: Typické pribéhy interiktalnich epilep-
tiformnich vyboji. V ¢ase nula nastdvd maximum vy-
boje.

Interiktalni epileptiformni vyboje jsou znamé indikatory epileptogenicity, ale
postradaji specificnost k lokalizaci EZ. Neni doposud zcela jasné, jakou roli hraji pri
vzniku zachvati [16]. Pred zachvaty maji néktefi pacienti zvySenou Cetnost vyskytu
IED, zatimco jini ji maji stabilni nebo dokonce snizenou. V soucasné dobé se hy-
potetizuje, ze existuji dva rtuzné podtypy IEDs, které se lisi jak jejich mechanismy
vzniku, tak i jejich roli v generaci a propagaci epileptickych zachvati. Jedna se
o IED, které jsou skutecné patologické a pak o ty, které by mohly byt méné pa-
tologické az dokonce ochranné, tedy zabranovat zachvatim. Bylo totiz zjisténo, ze
po IED mtze nastat obdobi snizené excitability. Jiné prace naopak ukazuji, ze role
vyboji muze byt dvoji, mit pro epileptickou sit stabilizacni charakter, ale za urci-
tych okolnosti mohou zachvaty spoustét [17]. Neddvné studie nasvédcuji, Ze vysoce
patologické TED (nebo tkan je generujici) jsou charakterizovany vysokofrekvenéni
oscilaci (HFO), které by mohly byt zapojeny do samotné geneze zachvatu.
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Obrazek 1.7: Rozdil ve vysokofrekven¢ni kompo-
nenté potencionalnich patologickych a nepatologic-
kych IED. Pfevzato a upraveno z [16].

1.3.2 Vysokofrekvencni oscilace

HFO (High Frequency Oscillation) oznacuje vysokofrekvenéni oscilace. Jedna se
o EEG aktivitu zasahujici do frekven¢nich pasem nad 80 Hz [3]. Neexistuje ustdlena
definice HFO, ale obecny konsensus tikd, Ze se jednd o signal podobny sinusoidé
s nejméné ¢tyrmi nepretrzitymi oscilacemi, které zretelné vycnivaji od pozadi sig-
nalu.

Vysokofrekvencni oscilace délime do dvou zakladnich skupin do tzv. ripples a fast
ripples:

« Ripples - vyskytuji se ve frekvenc¢nim pasmu 80-250 Hz.

o Fast ripples — vyskytuji se ve frekvenénim pasmu 250-500 Hz.

Ne kazdy HFO vzorec je nutné patologicky. V nékterych ¢astech mozku se vy-
skytuji fyziologicky a mohou byt generovany prirozené nepatologickou tkani, napf.
v hipokampu. PTi zaznamu pomoci mikroelektrod je mozné rozlisit patologické a fy-
ziologické HFO na zakladé jejich morfologickych charakteristik, oblasti vyskytu
a délky trvani [18]. V klinické praxi, kde se bézné vyuzivaji makroelektrody, muze
byt ovSsem jejich spolehlivé rozliseni problematické.
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Obrazek 1.8: A: predpokladany vzorec fyziologic-
kych a B: patologickych HFO. Ptevzato a upraveno
z [19].

Vztah FCD a HFO

HFO se obecné vyskytuji u pacienttt s FCD. Mira HFO je vyssi u pacienti
s 1ézemi FCD typu II ve srovnani s pacienty s 1ézemi typu I, pravdépodobné vlivem
vyssi aktivity dysmorfnich neuronu [20]. To naznacuje, ze HFO by mohly odrazet
také histologicky typ FCD. Obecné se také zda, ze u vétsiny pacientti s FCD je SOZ
aktivnéjsi z hlediska HFO nez ostatni oblasti [21].

HFO/min FCD I FCD II
SOZ kanaly 31.1 £ 3.6 | 46.5 = 2.3
ostatni kandly | 16.7 & 1.5 | 28.7 + 1.4

Tabulka 1.1: Vyskyt HFO u FCD typu I a IT [21].
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1.4 Motivace

Prestoze existuji desitky typu protizdchvatové medikace, pres 1/3 pacientu tr-
picich epilepsii stale Zije s neustupujicimi zachvaty [6]. Resektivni operace EZ je
zavedenou a ucinnou terapeutickou metodou u vybranych pacientii trpicich farma-
korezistentni fokalni epilepsii. Predoperacni lokalizace 1éze s vyuzitim standardnich
metod je obtizna predevsim u FCD typu I, jelikoz jejich MRI snimky jsou rtzno-
rodéjsi a neobsahuji typické rysy jako je tomu u typu II. Ne vzdy uspokojivé vy-
sledky resekci odrazi tento problém. Schopnost rozliSovat mezi pacienty s FCD typy
I a IT pred chirurgickym zakrokem by mohla vést k presnéjsimu planovani chirurgic-
kych zakroki a potencionalné prispét k lepsim pooperacnim vysledkim, predevsim
u MRI-negativnich pripadi. Rozliseni by mohlo pomoci stanoveni charakteristik IED
v casové i frekvencéni oblasti odrazejici histologicky podtyp FCD.

1.4.1 Testované hypotézy

Cilem préace je nalezeni biomarkerti odlisujicich FCD typy I a II na zdkladé
analyzy interiktalniho iEEG zédznamu. Testované hypotézy jsou nasledujici:

o Hroty IED jsou ostfejsi u FCD typu II oproti typu I.

o Existuje rozdil v hodnotach magnitudového spektra u FCD typu I a IT odra-
zejici HFO aktivitu.

o Lze navrhnout klasifikator FCD typu I a II.






Kapitola 2

Data a metody

2.1 Data pacientt

Zaznamy iEEG, které byly pouzity v této praci, byly porizeny ve Fakultni ne-
mocnici Motol v ramci vysetfeni predchazejicich chirurgickym resekcim. Tyto za-
znamy byly nahravany pomoci makroelektrod (Integra LifeSciences, Dixi Medical)
v referenénim zapojeni na nahravacich systémech Stellate Hormony (fs = 1 kHz) a
Natus NicOne (fs = 512 Hz a 2048 Hz).

V préaci je zahrnuto 45 pacientl, u kterych je znama jejich histologicky po-
tvrzena diagnoéza typu FCD. FCD I mélo 18 pacientti a FCD II 27 pacientti. Jednalo
se 0 18 zen a 27 muzl. Pacienti s podezienim na dany FCD typ na zdkladé pro-
jevi, neurozobrazovacich a elektrofyziologickych nalezi ale bez histopatologického
potvrzeni byli z analyzy vylouceni. U vétsiny pacienti byl iEEG zaznam porizen
elektrodami typu SEEG (37), u nékterych ECoG elektrodami (3) a u zbylych (5)
slo o kombinaci obou zminénych.

Ze zaznamu iEEG byly vybrany interiktalni (mimozachvatové) tseky. K dispo-
zici byly u vétsiny pacienti zédznamy z bdén{ i ze spanku. Usek bdéni byl u vétsiny
pacienti nahravan béhem devaté a dvanacté hodiny béhem druhého dne monito-
race (tieti den od implantace). Usek spanku mezi jednou a étvrtou hodinnou ranni.
Analyza byla provadéna oddélené pro denni zdznam, noc¢ni zéznam a oba zaznamy
dohromady. Analyza byla provadéna a vsSechny algoritmy byly implementovany v
programu MATLAB (verze 2022b).

Prehled zakladnich informaci o vybranych pacientech a jejich iEEG zaznamech
je uveden v tabulce 2.1.

11
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ID vek pri | typ iEEG | fs [Hz] | pocet diagnéza
resekci kanalu

P0O05 | 17 SEEG 1000 65 FCD Ila
P012 | 37 ECoG 1000 64 FCD IIb
PO17 | 22 SEEG 2048 132 FCD IIb
P0O30 | 17 SEEG 1000 59 FCD IIb
P033 | 16 kombinace | 1000 94 FCD Ib
P035 | 65 kombinace | 1000 65 FCD IIb
P036 | 44 ECoG 1000 65 FCD IIb
P0O38 | 32 ECoG 1000 55 FCD IIb
P046 | 7 SEEG 1000 50 FCD Ila
P0O60 | 54 SEEG 1000 40 FCD Ib
P063 | 41 SEEG 1000 45 FCD Ib
P066 | 35 SEEG 512 106 FCD IIb
Po67 | 12 SEEG 1000 89 FCD IIb
P068 | 33 SEEG 512 128 FCD Ia
P074 | 34 SEEG 512 128 FCD Ila
PO75 | 16 kombinace | 1000 109 FCD IIb
PO78 | 34 SEEG 512 128 FCD Ia
PO79 | 33 SEEG 512 128 FCD Ia
P082 | 33 SEEG 512 128 FCD IIb
P084 | 4 SEEG 1000 122 FCD Ib
PO87 | 28 kombinace | 1000 40 FCD IIb
P097 | 30 SEEG 512 128 FCD Ib
P110 | 23 SEEG 512 128 FCD Ib
P119 | 37 kombinace | 512 120 FCD IIb
P125 | 15 SEEG 1000 128 FCD IIb
P126 | 19 SEEG 512 120 FCD IIb
P127 | 8 SEEG 1000 128 FCD Ic
P143 | 14 SEEG 1000 119 FCD Ia
P144 | 54 SEEG 512 121 FCD IIb
P147 | 29 SEEG 512 128 FCD IIb
P150 | 12 SEEG 1000 126 FCD IIb
P155 | 24 SEEG 512 116 FCD Ia
P160 | 35 SEEG 512 128 FCD IIb
P162 | 43 SEEG 512 123 FCD IIb
P163 | 2 SEEG 1000 126 FCD IIb
P165 | 34 SEEG 512 128 FCD IIb
P170 | 48 SEEG 512 128 FCD Ia
P176 | 18 SEEG 2048 121 FCD IIb
P177 | 18 SEEG 2048 155 FCD Ia
P179 | 18 SEEG 2048 152 FCD Ia
P183 | 17 SEEG 2048 156 FCD Ia
P185 | 33 SEEG 512 128 FCD IIb
P186 | 6 SEEG 2048 132 FCD IIb
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ID vek pri | typ iEEG | fs [Hz] | pocet diagnéza
resekci kanala

P188 | 4 SEEG 2048 132 FCD Ia

P222 | 25 SEEG 2048 178 FCD Ia

Tabulka 2.1: Prehled vybranych 45-ti pacientti. Fs oznacuje vzorkovaci kmitocet.

2.2 Zpracovani iEEG

P1i analyze mimozachvatovych iEEG zdznamt bylo postupovano dle blokového
schématu 2.1.

iEEG zaznam

.

piedzpracovani iEEG

zpracovani IED detekci

,

primérny IED

MA-filtr j —|" vinkova transformace

detekce ndbéZinych a sestupnych hran spektralni béleni
urceni délky trvani IED ziskani zkoumanych

magnitudovych parametri

Obrazek 2.1: Schéma provedené analyzy mimoza-
chvatovych iEEG zaznam.
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2.2.1 Predzpracovani iEEG

Predzpracovani iEEG zahrnovalo prepocet z referen¢niho do bipolarniho za-
pojeni a nahrazeni nebo vyfazeni pripadnych zarusenych elektrod. Zaznamy iEEG
byly nahravany v referenénim zapojeni, tedy kazda elektroda je porovnavana s da-
nym referenénim bodem. Jako reference byly u SEEG elektrod voleny kontakty v bilé
hmoté a u ECoG nékteré z elektrod na kortikografické pasce. Referenc¢ni montaze
jsou nachylnéjsi k artefaktiim. Tyto artefakty mohou pochézet z rtznych zdroju,
jako jsou zména impedance elektrod, pulclankovy potencial nebo elektrické ruseni.
Pokud je zarusena referenc¢ni elektroda, budou kontaminovany i zbylé elektrody. Pro
potlaceni souhlasné slozky a moznych artefaktt se signaly prepocitavaji do tzv. bipo-
larni montaze. V bipolarni montazi je kanal spocten rozdilem mezi sousedni dvojici
elektrod.

2.2.2 Detekce a parametrizace IED
Detekce interiktalnich vyboja

Predpocitané a vytridéné detekce interiktalnich vyboji byly obdrzeny od ve-
douctho prace. K detekci byl pouzit diive publikovany detektor hrotu [22]. Prin-
cip jeho ¢innosti spociva ve filtraci iEEG signédlu ve frekvenénim pasmu 10-60 Hz
a nasledném urceni jeho energetické obalky pomoci Hilbertovy transformace. Pri-
bézné je pocitana distribuce amplitudy obalky, ¢imz se urci prah odchylenych hodnot
a pri prekroceni daného prahu je oznacen vyboj. Algoritmus je podrobnéji popsan
v praci [22]. Detekce byly vytiidény dle algoritmu v [10]. V algoritmu jsou IED,
u kterych doslo k soucasné detekci nebo k detekci s maximélnim rozestupem men-
sim nez bms ve vice kandlech, zatazeny do tzv. udalosti (multikanalova detekce IED).
V této praci byly analyzovany pouze multikandlové detekce IED. V [10] byla také
provadéna vizualni validace, pti které doslo k odhaleni pripadnych artefaktt a jiné
elektrofyziologické aktivity, které mohly byt falesné detekovany jako IED.
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Obrazek 2.2: Algoritmus detektoru hroti. Prevzato
a upraveno z [22].

Vybér kanali pro analyzu

Pro kazdy kanél byla urc¢ena cetnost IED za minutu. Pomoci algoritmu k-means
byly kanaly roztiidény do dvou shluki podle poc¢tu detekei - aktivita pozadi a iritacni
zona. Ty kandly, co obsahovaly vice detekci a prekrocily tedy urceny prah, byly
zahrnuty do analyzy.

Primérny interiktalni vyboj

Primérny interiktalni vyboj pro kazdy kandl zdznamu byl vypocitan zprimé-
rovanim vsech detekci v prislusném kanélu. Kolem bodu detekce bylo vybrano okno
délky tii a ptl sekundy. Jedna a pil sekundy pred detekovanym hrotem vyboje a
dvé sekundy po ném. Takto vybrané tseky byly nasc¢itavany dohromady a nakonci
prumérovany celkovym poctem detekei v daném kanadle.
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Délka trvani interiktalniho vyboje

K urceni délky trvani jednotlivych vyboju byla implementovala vlastni funkce.
Algoritmus funguje na principu detekce nédbéznych a sestupnych hran. Blokové
schéma algoritmu je vyobrazeno na obrazku 2.3.

MA-filtr

'

diference

'

polarita

v

diference

.

Nd4béziné a sestupné hrany

v

Rozdil hran

Obrazek 2.3: Blokové schéma algoritmu na urceni
délky trvani IED.

V pramérnych vybojich se v nékterych pripadech objevovaly nepravidelnosti (lo-
kalni minima a maxima), které detekci ndbéznych a sestupnyh hran komplikovaly.
Proto byly pramérné IED nejprve vyhlazeny MA-filtrem (filtr klouzavych praméru).
MA-filtr patii mezi zakladni FIR filtry a pouziva se k odstranovani rychlych kompo-
nent, tedy k vyhlazovani ktivek. Maska filtru klouze po signalu a na vystupu vraci
prumeérnou hodnotu z vybranych vzorki. Bylo pouzito okno s malou délkou 0,015 s,
které stacilo na odstranéni problematickych bodu a zaroven témeér neovlivnilo sitku
vybojt.

Pro urceni samotné délky vyboje byla nejprve urcena prvni diference signélu.
7 prvni diference byla urcena polarita. U vyboje s hrotem orientovanym nahoru
urcuje zacatek IED zména polarity z (-1) na (+1), tedy ndbéznd hrana. U vyboje
s hrotem orientovanym doli je to naopak a jedna se o sestupnou hranu. Orientace
hrotu byla urc¢ena z polarity v bodé odpovidajicimu maximu hrotu IED. Podle orien-
tace hrotu bylo rozhodnuto, zda hledat nejblizsi nabézné nebo sestupné hrany. Pro
IED orientovany nahoru byl bréan rozdil dvou nejblizsich ndbéznych hran (z kazdé
strany hrotu) a pro IED orientovany doli byl bran rozdil dvou nejblizsich sestup-
nych hran. Nébézné a sestupné hrany (zmény polarit) byly ziskany z druhé diference
signalu. Byly uréeny body, které odpovidaly 50% amplitudy mezi maximem hrotu
a detekovanymi hranami. Ty vymezovaly interval délky trvani TED.
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Vlinkova transformace

Jedna se o matematickou transformaci, ktera umoznuje ¢asové frekvencéni po-
pis signalu. Spoc¢iva v konvoluci signalu s vlnkou, ktera se méni v case a frekvenci.
Existuje nékolik typt pouzivanych vlnek, které se lépe hodi na rtzné ulohy. Pro
zpracovani a analyzu EEG signalu se nejbéznéji pouziva vinka typu Morlet. Byla
pouzita i v rdmci této prace. Skélogram je vystupem vlnkové transformace. Jedna
se o graf, ve kterém je vyobrazena hustota energie na daném méritku a pozici viny.
Frekvence je nepfimo imérna casovému meéritku. Pro vypocet byla pouzita imple-
mentace spojité vinkové transformace cwt() v MATLAB.

A

- Lepsi Easové rozliseni
Horsi frekvenéni rozliseni

Frekvence

Lepsi frekvenéni rozliSeni
Horsi éasové rozliseni

-

Cas

Obrazek 2.4: Skalogram. Pievzato a upraveno z [23].

Spektralni béleni

Nasledné bylo na skalogramy ziskané vinkovou transformaci aplikovano tzv.
spektralni béleni. Slouzi k vytvoreni uniformnéjsiho spektra, potlaceni Sumu a zvy-
raznéni udalosti. Byl vybran tsek skdlogramu v okoli IED a v jeho pozadi. Usek IED
byl vybran 0,5 s pred hrotem IED a 0,5 s za hrotem IED. Sekundovy tsek pozadi byl
sestaven z ¢asti Skalogramu, ktera nebyla oznacena jako tisek IED. Z tseku pozadi
byly ur¢eny prumérné hodnoty pro kazdy radek, kterymi byl nasledné podélen tisek
odpovidajici IED. Z takto upraveného skalogramu byly urceny sledované parametry.

Ziskani zkoumanych parametri

Parametr maximalni hodnota amplitudy v HFO oblasti byl urcen z ¢asti ska-
logramu odpovidajici frekvencéni oblasti vyskytu HFO prepocitané do decibelové
miry. Vyse zminény parametr podéleny maximalni hodnotou z ¢asti odpovidajici
frekvencni oblasti IED urcil tfeti pozorovany parametr.

2.3 Statisticka analyza

2.3.1 Manntv-Whitneyho dvouvybérovy test

Jelikoz nebyla testovana normalita dat, byl pro statické zpracovani vysledku
pouzit neparametricky dvouvybérovy Manniav-Whitneytuv test, u kterého nemusi
sledované veli¢iny odpovidat normalnimu rozdéleni. Testuje hypotézu, zda jsou si
distribu¢ni funkce obou pozorovanych skupin rovné ovérenim symetri¢nosti rozlozeni
sledovaného parametru [24].
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Hy: F(x) = F(y) (2.1)

H, : F(x) # F(y) (2:2)

Test funguje na principu sefazeni vsech pozorovani z obou skupin od nejmensiho
po nejveétsi a prirazeni jednotlivym hodnotam jejich poradi.

ny (ny+1)

U:n1n2+ 9

_ (2.3)

/

U = ning — U (24)

T odpovida souctu poradi hodnot prislusnych prvni skupiné, n; a ny znaéi pocty
prvki jednotlivych skupin. Je-li dand hladina vyznamnosti mensi nez max(U, U’) ,
je nulova hypotéza Hy zamitnuta.

V této praci jsou vysSe zminéné skupiny pro testovani hypotéz a urceni statistické
vyznamnosti:

e Pacienti s FCD I
e Pacienti s FCD II

Zkoumané parametry jsou délka trvani IED, maximalni hodnota magnitudy v
HFO oblasti a pomér maximalnich magnitud ve frekvenc¢nich oblastech HFO a IED.
Hladina vyznamnosti byla stanovena 0,035. Dle [6] byla pouzita Bonferroniho ko-
rekce vicenasobného testovani faktorem 3 odhadnutého dle "family wise error’.

2.3.2 Velikost t¢inku - Cohenovo d

Velikost uc¢inku je mira, kterd umoznuje posouzeni separability dvou prekryva-
jicich se distribuci. Hodnoty Cohenova d, 1ze interpretovat nasledovné [25]:

e d€[0.2,0.5) - maly efekt
e d€]0.5,0.8) - stiedni efekt
e d > 0.8 - velky efekt

2.3.3 Boxplot

Boxplot je grafickd metoda vizualizace distribuce dat pro ziskani celkového pre-
hledu o rozlozeni dat [26]. Boxplot je typ grafu, ktery zobrazuje skupinu ¢iselnych
dat prostrednictvim jejich kvartili. Schéma boxplotu je zndzornéno na obrazku 2.5.
Mezi prvky boxplotu patfi:

e Minimum - Jedna se o miniméalni hodnotu v datové sadé s vyjimkou vychy-
lenych hodnot.
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« Prvni kvartil (Q1) - 25 % dat se nachazi pod prvnim (spodnim) kvartilem.

e Medidn (Q2) - Stfed datové sady. Polovina hodnot lezi pod medidnem a po-
lovina nad medidnem.

o Treti kvartil (Q3) - 75 % dat se nachazi pod tretim (hornim) kvartilem.

e« Maximum - maximalni hodnota v datové sadé s vyjimkou vychylenych hod-
not.

o Mezikvartilovy rozsah (IQR) - oblast uvniti boxu, zahrnuje 50% datové
sady. IQR se pocita podle vzorce 2.5.

IQR =Q3 - Q1 (2.5)
» Vousy - vyjadruji variabilitu dat pod prvnim a nad tretim kvartilem.

e Vychylené hodnoty - jakékoli body vyobrazené mimo vousy se povazuji za
vychylené hodnoty. Rozsah hodnot, které spadaji mezi vousy je urcen vzorci
2.6 a 2.7

Spodni hranice = Q1 — 1,5 - IQR (2.6)
Horni hranice = Q3+ 1,5- IQR (2.7)

Hodnoty, které nespadaji do vytyceného rozmezi jsou oznaceny jako vychylené
a jsou zobrazovany jednotlive.

+  vychylend hodnota

_ maximum

Q3

IQR Q2

| Qi
|

|

|

|

vousy > :
|
|
I
|

—L—  minimum

Obrazek 2.5: Grafickd vizualizace dat pomoci box-
plotu.
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2.3.4 Metoda podpirnych vektora

K vytvoreni klasifikatoru typi FCD byl vyuzit algoritmus SVM (metoda pod-
purnych vektor). SVM je algoritmus strojového uceni s uéitelem pouzivany k li-
nearni i nelinedrni klasifikaci. SVM algoritmus hleda takovou nadrovinu, ktera co
nejlépe oddeéli body prislusejici jedné tridé od bodt druhé tiidy. "Nejlepsi'nadrovina
je takova, ktera zptusobi, co nejvétsi "maximalni odstup'mezi body odlisnych trid.
nadrovina existuje pouze pro linearné separabilni tlohy. Ve vétsiné praktickych pro-
blémii se vyuziva uprava algoritmu povolujici maly pocet chybnych klasifikaci. Pod-
purné vektory jsou ty body, které urcuji oddélovaci nadrovinu a tim sitku pruhu
mezi body odlisnych ttid.

podptirny vektor maximalni

odstup

tfida 2

*

Obrazek 2.6: Ilustracni priklad zdkladni verze algo-
ritmu SVM pri klasifikaci do dvou trid.

Jednotlivé body mohou byt mapovany do vyssich dimenzi pomoci tzv. jadrové
funkce. Mapovani do vyssich dimenzi miize prispét k linearni separabilité dat.

Pri klasifikaci FCD podtypt I a II na zédkladé sledovanych parametri byla
pouzita MATLAB funkce fitcsum(). Bylo pouzito linedrni jadro, které je vhodné
pri klasifikaci do dvou trid 2.8.

K(21,72) = 21 79 (2.8)
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2.3.5 Krizova validace

Pro ovéreni robustnosti klasifikdtoru byla pouzita kiizova validace, konkrétné
tzv. Leave-One-Out kiizovd validace a 30% kiizova validace.

Leave-one-out krizova validace

Ktizova validace Leave-one-out spoc¢iva ve vynechani vzdy jednoho pacienta
z datasetu a natrénovani klasifikatoru na zbylych pacientech datasetu. Nasledné je
testovana uspésnost klasifikatoru pri klasifikaci vynechaného pacienta. Tento proces
byl opakovan n-krat, kde n je velikost celého datasetu.

30% kiiZzova validace

P1i 30% kiizové validaci bylo vzdy z celého datasetu ndhodné vynechano 30%
pacientt. Klasifikator byl natrénovan na zbylych pacientech a nasledné otestovan na
vynechanych pacientech. Tento proces byl opakovan tisickrat.






Kapitola 3

Vysledky

3.1 Parametrizace IED

Byly vyhodnoceny jednotlivé primérné vyboje z hlediska délky doby trvéani,
maximalni hodnoty magnitudového spektra v HFO frekvenénim pasmu a podilu
maximalni hodnoty magnitudového spektra v HFO frekvenénim pasmu a IED frek-
venc¢nim pasmu. Pro kazdého pacienta byl ke statistickému zpracovani zvolen median
hodnot ze vSech analyzovanych kandlu (IZ). Ziskané hodnoty z bdéni jsou uvedeny
v tabulce 3.1, ze spanku 3.2, z bdéni a spanku dohromady 3.3. Hodnoty magni-
tud jsou dale uvedeny v dB, hodnoty ale neodpovidaji wattim, jelikoz magnitudové
spektrum bylo poc¢itano z iEEG signélu v 1V misto v zédkladnich jednotkach.

ID diagnéza doba trvani IED [ms] | magnituda podil
dB]

P005 FCD 11 25,0000 92,0064 0,9857
P012 FCD 11 16,5000 93,3050 1,0333
PO17 FCD 11 32,9600 106,1711 1,0323
P030 FCD I1 39,0000 86,6645 1,1017
P033 FCD 1 34,0000 90,4470 0,9938
P036 FCD II 27,0000 97,5343 0,9843
P038 FCD 11 26,5000 97,7345 0,9351
P046 FCD 11 14,0000 90,1702 1,0751
P060 FCD 1 19,0000 84,4132 0,9454
P063 FCD 1 29,5000 89,1764 1,1501
P066 FCD I1 25,3900 94,8644 1,0256
P0O67 FCD II 30,0000 75,3199 0,9837
P068 FCD I 32,2300 102,4864 1,0681
P074 FCD 11 25,3900 82,9515 0,9240
P0O75 FCD 11 21,0000 89,9541 0,9633
P0O78 FCD 1 33,2000 94,0019 1,0131
P079 FCD 1 27,3400 89,9029 1,0044
P082 FCD I1 21,4800 77,6616 0,8798
P084 FCD I 27,0000 93,9983 1,0108
P0O87 FCD 11 20,0000 102,1366 1,0512
P097 FCD 1 21,4800 106,7495 1,0161
P110 FCD 1 30,2700 95,8372 0,9897

23
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P119 FCD II 17,5800 104,3721 0,9824
P125 FCD II 27,0000 99,0978 1,0381
P126 FCD II 29,3000 94,2064 0,9607
P127 FCD 1 45,0000 98,4714 1,0103
P143 FCD I 25,0000 88,1582 1,1375
P144 FCD II 23,4400 96,8543 0,9469
P147 FCD II 33,2000 94,6826 0,9683
P150 FCD II 40,5000 84,9590 0,9466
P155 FCD I 29,3000 77,6865 1,0654
P160 FCD II 68,3600 94,5988 0,9634
P162 FCD II 23,4400 104,8048 1,0057
P163 FCD II 26,5000 101,7223 1,0338
P165 FCD II 25,3900 103,0757 1,0291
P170 FCD I 29,3000 99,4496 1,0281
P176 FCD II 36,8700 107,7367 1,0327
P177 FCD I 36,1300 86,4843 1,083
P179 FCD 1 41,2600 113,7459 1,4139
P183 FCD I 54,6900 95,8589 1,1256
P185 FCD II 27,3400 93,0888 0,9692
P186 FCD 11 25,8800 98,1527 1,0214
P188 FCD I 34,1800 93,7394 1,0254
P222 FCD 1 25,3900 95,9816 1,0359

Tabulka 3.1: Souhrnné vysledky sledovanych parametri pro iEEG zaznam z bdéni.
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ID diagnéza doba trvani IED [ms|] | magnituda podil
dB]

P005 FCD 11 28,0000 97,1616 0,9794
P012 FCD 11 16,0000 100,5159 0,9628
PO17 FCD I1 26,1230 102,2536 1,0499
P030 FCD I1 36,0000 85,9427 0,9792
P033 FCD I 29,0000 90,8205 0,9676
P035 FCD II 27,0000 98,5148 0,9948
P036 FCD 11 36,5000 94,0255 1,0038
P038 FCD 11 26,5000 100,0096 1,0044
P046 FCD 11 20,5000 93,1361 1,0019
P060 FCD 1 38,0000 96,2374 1,0284
P063 FCD 1 32,0000 88,0248 1,1799
P066 FCD II 31,2500 95,2537 0,9709
P068 FCD 1 33,2031 93,7477 0,9876
P074 FCD 11 25,3906 87,9933 0,9157
P0O75 FCD 11 21,0000 94,4251 0,9904
P0O78 FCD 1 41,0156 95,8339 1,0622
P079 FCD 1 31,2500 86,0138 0,9747
P084 FCD 1 26,0000 95,9994 0,9735
P0O87 FCD II 21,5000 96,6562 1,0206
P097 FCD I 18,5547 106,5229 1,0387
P110 FCD 1 31,2500 100,1046 0,9378
P119 FCD 11 17,5781 105,8058 1,0276
P125 FCD 11 28,0000 90,6687 0,8981
P126 FCD I1 23,4375 96,1204 1,0061
P127 FCD 1 71,0000 87,4151 0,9660
P143 FCD I 30,0000 90,4015 0,9858
P144 FCD 11 25,3906 97,1377 1,0031
P147 FCD 11 27,3438 100,5639 1,0064
P150 FCD 11 45,0000 83,6427 0,9206
P155 FCD 1 33,2031 89,5166 0,9779
P160 FCD I1 64,4531 95,7134 1,0230
P162 FCD II 24,4141 105,1128 1,0248
P163 FCD 11 29,0000 90,6389 0,9676
P165 FCD 11 27,3438 96,2666 0,9559
P170 FCD 1 27,3438 96,6726 1,0219
P176 FCD 11 15,8691 96,1193 1,1754
P177 | FCD I 53.7109 85,2604 1,1421
P179 FCD 1 46,3867 90,7733 1,1391
P183 FCD I 47,6074 99,6631 1,1435
P185 FCD 11 27,3438 97,0729 0,9633
P186 FCD 11 12,2070 99,9328 0,9860
P188 FCD 1 30,7617 88,9801 1,0641
P222 FCD 1 20,9961 94,2436 1,0786

Tabulka 3.2: Souhrnné vysledky sledovanych parametr pro iEEG zaznam ze spanku.
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ID diagnéza doba trvani IED [ms] | magnituda podil
dB]

P005 FCD II 27,0000 96,7091 0,9890
P012 FCD II 16,0000 93,6085 0,9655
PO17 FCD II 30,0293 101,9357 1,0120
P030 FCD II 35,0000 86,4415 0,9691
P033 FCD I 33,0000 87,9022 0,9550
P036 FCD II 32,5000 98,3992 1,0173
P038 FCD II 26,0000 102,6986 0,9610
P046 FCD II 22,5000 97,5436 1,0302
P060 FCD 1 30,0000 86,5028 0,9540
P063 FCD I 28,0000 84,5797 1,1436
P066 FCD II 31,2500 94,1421 0,9326
P068 FCD I 33,2031 100,3335 1,0269
P0O74 FCD II 25,3906 87,6379 0,9091
P0O75 FCD II 21,0000 94,8324 0,9957
P0O78 FCD I 33,2031 94,0019 1,1031
P079 FCD I 27,3438 91,7420 1,0178
P084 FCD I 26,0000 99,2460 0,9599
P0O87 FCD II 19,5000 102,1387 1,0111
P097 FCD I 20,4544 109,1222 1,0134
P110 FCD I 30,1534 95,7372 0,9797
P119 FCD II 17,4681 106,1698 0,9974
P125 FCD II 27,5000 102,5018 0,9797
P126 FCD II 24,4141 97,5666 1,0563
P127 FCD I 72,0000 89,7823 0,9306
P143 FCD I 31,0000 90,8389 0,9831
P144 FCD II 23,4375 100,5633 0,9774
P147 FCD II 31,2500 99,3176 0,9345
P150 FCD II 41,5000 90,5906 0,9299
P155 FCD I 33,2031 89,2808 0,9770
P160 FCD II 58,5938 94,8106 0,9702
P162 FCD II 23,4375 107,0433 1,0063
P163 FCD II 26,0000 105,0825 0,9721
P165 FCD II 25,3906 99,0339 1,001

P170 FCD I 27,3438 99,7258 1,0248
P176 | FCD I 36,3770 105,7141 1,044
P177 FCD I 36,1328 89,0232 1,0987
P179 FCD I 42,7246 107,6332 1,2737
P183 FCD I 47,8516 98,3502 1,0958
P185 FCD II 27,3438 96,5283 0,9564
P186 FCD II 18,0664 101,0023 1,0115
P188 FCD I 42,9688 96,3831 1,0529
P222 FCD I 24,9023 96,6149 1,0532

Tabulka 3.3: Souhrnné vysledky sledovanych parametri pro iEEG zaznam z bdéni a
spanku.
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3.1.1 Doba trvani primérnych interiktalnich vybojt
Bdéni

U FCD I byl median doby trvani vyboje 29,89 ms a u FCD II 26,19 ms. Rozlozeni
vysledkl je patrné z boxplotu 3.1. V dobé délky trvani primérnych vyboji neni
statisticky signifikantni rozdil (p = 0,1269). Cohenovo d je 0,66.
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Obrazek 3.1: Doba trvani primérnych interiktalnich
vyboji u FCD I a II béhem bdéni.

Spanek

U FCD I byl medidn doby trvani vyboje 31,63 ms a u FCD II 26,5 ms. Rozlo-
zeni vysledkl je patrné z boxplotu 3.2. V dobé délky trvani priimérnych vyboji je
statisticky signifikantni rozdil. Ziskané hodnoty umoznuji rozdéleni FCD I a II na
hladiné vyznamnosti p = 0,0123. Cohenovo d je 0,87.
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Obrazek 3.2: Doba trvani primérnych interiktalnich
vyboji u FCD I a II béhem spanku.
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Bdéni a spanek

U FCD I byl median doby trvani vyboje 32 ms a u FCD II 26 ms. Rozlozeni
vysledki je patrné z boxplotu 3.3. V dobé délky trvani primérnych vyboji neni po
korekei statisticky signifikantni rozdil (p = 0,0396). Cohenovo d je 0,91.
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Obrazek 3.3: Doba trvani prumérnych interiktalnich
vyboji u FCD I a II vyhodnocena na zaznamech z
bdéni a spanku dohromady.
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3.1.2 Maximalni hodnota magnitudového spektra ve
vysokofrekvencénim pasmu

3.1.3 Bdéni

U FCD I byl medidn maximalni hodnoty magnitudového spektra v HFO frek-
venc¢ni oblasti 94,0001 dB a u FCD II 94,7735 dB. Rozlozeni vysledkl je patrné z
boxplotu 3.4. Ve sledovaném parametru neni statisticky signifikantni rozdil (p = 1).
Cohenovo d je 0,11.
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Obrazek 3.4: Maximalni hodnota magnitudového
spektra v HFO frekvenc¢ni oblasti primeérnych inte-
riktalnich vyboji u FCD I a II béhem bdéni.

3.1.4 Spanek

U FCD I byl median maximélni hodnoty magnitudového spektra v HFO frek-
venc¢ni oblasti 92,2841 dB a u FCD II 96,2666 dB. Rozlozeni vysledka je patrné
z boxplotu 3.5. Ve sledovaném parametru neni statisticky signifikantni rozdil (p =
0,1893). Cohenovo d je 0,78.
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Obrazek 3.5: Maximalni hodnota magnitudového
spektra v HFO frekvenc¢ni oblasti primérnych inte-
riktalnich vyboja u FCD I a IT béhem spanku.

3.1.5 Bdéni a spanek

U FCD I byl median maximélni hodnoty magnitudového spektra v HFO frek-
vencni oblasti 94,8696 dB a u FCD II 98,7165 dB. Rozlozeni vysledkl je patrné
z boxplotu 3.6. Ve sledovaném parametru neni statisticky signifikantni rozdil (p =
0,1749). Cohenovo d je 0,6.
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Obrazek 3.6: Maximalni hodnota magnitudového
spektra v HFO frekvenéni oblasti primérnych interik-
talnich vyboju u FCD I a II béhem bdéni a spanku.
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3.1.6 Podil maximalnich hodnot magnitudového spektra

Bdéni

U FCD I byl median podilu maximalnich hodnot magnitudového spektra v HFO
a [ED frekvenc¢nich oblastech 1,0268 a u FCD II 0,985. Rozlozeni vysledku je patrné
z boxplotu 3.7. Ve sledovaném parametru neni po korekci statisticky signifikantni
rozdil (p = 0,0432). Cohenovo d je 0,75.
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Obrazek 3.7: Podil maximalnich hodnot magnitu-
dového spektra v HFO a IED frekvencnich oblastech
pramérnych interiktalnich vyboji u FCD I a IT béhem
bdéni.

Spanek

U FCD I byl median podilu maximalnich hodnot magnitudového spektra v
HFO a IED frekvenc¢nich oblastech 1,0252 a u FCD II 0,9948. Rozlozeni vysledki je
patrné z boxplotu 3.8. Ve sledovaném parametru neni statisticky signifikantni rozdil
(p = 0,25). Cohenovo d je 0,53.
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Obrazek 3.8: Podil maximdalnich hodnot magnitu-
dového spektra v HFO a IED frekvenc¢nich oblastech
pramérnych interiktalnich vyboji u FCD I a IT béhem
spanku.

Bdéni a spanek

U FCD I byl median podilu maximéalnich hodnot magnitudového spektra v
HFO a IED frekvencnich oblastech 1,0213 a u FCD II 0,9844. Rozlozeni vysledki je
patrné z boxplotu 3.9. Ve sledovaném parametru neni statisticky signifikantni rozdil
(p = 0,12). Cohenovo d je 0,63.
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Obrazek 3.9: Podil maximélnich hodnot magnitu-
dového spektra v HFO a IED frekvencnich oblastech
pramérnych interiktalnich vyboji u FCD I a I vyhod-
nocen na zaznamech z bdéni a spanku dohromady.
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3.2 Klasifikator typa FCD

Byl vytvoren klasifikator fungujici na principu algoritmu SVM pro klasifikaci do
dvou trid, FCD I a II. Byla pouzita linearni jadrova funkce. Klasifikator byl vytvoren
pro jednotlivé sledované parametry a vSechny jejich mozné kombinace. Uspésnosti
klasifikatoru pri kiizové validaci Leave-one-out jsou uvedeny v tabulce 3.4.

Leave-one out uspésnost pri klasifikaci
kombinace parametru bdéni | spanek | bdéni + spanek
délka trvani IED 0,545 | 0,628 | 0,524
maximalni magnituda 0,591 | 0,581 0,595

podil magnitud 0,705 | 0,721 0,690

délka trvani IED 4+ maximalni magnituda | 0,523 | 0,581 0,714

délka trvani IED + podil magnitud 0,568 | 0,651 0,619
maximalni magnituda + podil magnitud | 0,591 | 0,605 0,690

vSechny 0,523 | 0,581 0,714

Tabulka 3.4: Uspé&snost SVM klasifikitoru pii kifzové validaci Leave-one-out.

Pii 30% kiizové validaci bylo ndhodné vybrano 30 pacientt, na kterych byl
natrénovan SVM Kklasifikator. Na zbylych pacientech (14 u zéznamu z bdéni, 13
u zaznamu ze spanku, 12 u zdznami z bdéni a spanku) byla testovina uspésnost
klasifikace. Tento proces byl opakovan tisickrat. Primérné uspésnosti klasifikatoru

a smérodatné odchylky pro jednotlivé kombinace parametrii jsou uvedeny v tabulce
3.5.

30% validace uspésnost pri klasifikaci £ smérodatna odchylka
kombinace parametra bdéni spanek bdéni + spanek
délka trvani IED 0,580 + 0,110 | 0,611 £+ 0,128 | 0,549 4+ 0,135
max. magnituda 0,575 + 0,112 | 0,587 = 0,126 | 0,588 4+ 0,131
podil magnitud 0,645 + 0,137 | 0,664 + 0,135 | 0,652 4+ 0,125

délka trvani IED + max. magn. | 0,555 £ 0,104 | 0,603 £ 0,119 | 0,652 £ 0,137

délka trvani IED + podil magn. | 0,580 + 0,112 | 0,629 +- 0,121 | 0,567 + 0,138

max. magnituda + podil magn. | 0,586 + 0,116 | 0,596 + 0,123 | 0,602 4+ 0,134

vsechny 0,551 + 0,112 | 0,596 £ 0,119 | 0,637 £ 0,146

Tabulka 3.5: Uspésnost SVM klasifikitoru pii 30% kiizové validaci. Max. magn. znadéi
maximélni magnitudu.






Kapitola 4

Diskuze

Prvni hypotéza tvrdila, ze hroty IED u FCD II jsou ostfejsi nez hroty IED u
FCD 1. Doba trvani mezi FCD I a II se podle vysledk p-hodnot a Cohenova d lisi.
Délka trvani IED vychazela kratsi u FCD II nez u FCD 1. U analyzy useki iEEG
ze spanku vychazi tento rozdil statisticky signifikantni i po korekci vicendsobného
testovani, u usekit z bdéni a spanku vychazel rozdil statisticky signifikantni pred
korekci, ale po korekci statistickou signifikantnost ztratil. Klasifikator fungujici na
principu SVM nebyl u klasifikace zalozené na tomto parametru moc tuspésny, stalo
by za zvazeni pouziti jiného pristupu. U algoritmu vypoctu délky IED by byla treba
peclivéjsi validace a individualnéjsi pristup u jednotlivych pacienti. Nékteré pru-
mérné [ED u nékterych pacienti obsahovaly mnoho vyraznych vysokych frekvenci,
které nemusely byt MA-filtrem kompletné vyhlazeny a mohlo tedy dojit k chybnym
detekcim nabéznych a sestupnych hran. Zde byla zvolena stfedni cesta mezi vyhla-
zenim MA-filtrem a zachovanim ostrosti vyboju, pro vSechny pacienty jednotna.

Bylo zjisténo, ze maximalni hodnota magnitudového spektra neni dobrym pre-
diktorem FCD podtypu. Mezi maximalnimi hodnotami magnitudového spektra v
HFO frekvenénim pasmu nebyla zjisténa statistickd vyznamnost. U zaznamu z bdéni
vyslo velmi nizké Cohenovo d, coz nasvédcéuje tomu, Ze si jsou distribuce maximal-
nich hodnot magnitudového spektra velmi podobné.

Uspésnost klasifikdtoru se pohybovala okolo 60 %, coz neni dostatecné dobré
na dalsi pouziti. Nejvetsi uspésnosti dosahoval klasifikator natrénovany pouze na
parametru podil maximalnich magnitud v HFO a IED frekvenc¢nich oblastech. To
nasvedcuje tomu, ze nejlepsim prediktorem typu FCD, ze sledovanych parametri,
je podil maximalni hodnoty magnitud v HFO a IED frekvencnich oblastech. Tento
podil vychazel ve vsech trech pripadech vétsi u FCD typu I. A¢ je v literature uve-
deno, ze vysokofrekvencni oscilace se vice vyskytuji a jsou vyraznéjsi u FCD typu II,
na zkoumané skupiné vyslo, Ze jsou vyraznéjsi u FCD typu I. HFO vzorce nemusely
byt zaznamenany, jelikoz pouzité iEEG zdznamy byly nahrany makroelektrodami,
které je nemusi zachytit. Pro analyzu HFO by bylo vhodnéjsi iEEG zaznamenano
mikroelektrodami.
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Kapitola 5
Zaver

Byla shrnuta literatura zabyvajici se fokalni kortikalni dysplazii a jejimi charak-
teristickymi vzorci v EEG zaznamech. Na zakladé téchto informaci byla provedena
analyza iEEG zaznamt 45 pacientt trpicich farmakorezistentni epilepsii s histolo-
gicky potvrzenym typem léze FCD I a II. Ze zaznamt byly extrahovany IED, které
byly nasledné parametrizovany v ¢asové a frekvencni oblasti. Sledované parametry
byly staticky porovnany pro obé vyse zminéné skupiny. Kombinaci parametrii byl
sestaven a kiizové validovan klasifikdtor zalozeny na algoritmu SVM.
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