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ABSTRAKT

Analyza zaznami rSO2 neonatologickych pacienti

Blizka infracervené spektroskopie je neinvazivni metoda pro dlouhodobé monitorovani
regionalni oxygenace (rSOz), vhodna pro pouziti u neonatologickych pacientt. Hodnoty
rSO; predstavuji potencidlni biomarker, ktery ma slibné vyuziti v oblasti detekce
intraventrikularniho krvaceni. Cilem této prace bylo analyzovat zaznamy rSO>
neonatologickych pacientli s vyskytem IVH, klasifikovat je pomoci konvolu¢nich
neuronovych siti a zjistit, zda lze tyto zdznamy vyuZit k predikci vzniku IVH. Nejlepsich
vysledk klasifikace dosahla architektura AlexNet, jez rozpoznala vstupni data
s vyskytem a bez vyskytu IVH s ptesnosti 80 %. Tento vysledek sité by mohl klinické
pracovniky upozornit na moznost vyskytu IVH po prvnich 72 hodinéch Zivota pacienta.
V¢éasnd diagnéza by mohla usnadnit péci o tyto pacienty a zlepsit jejich prognézu.
Pti predikci vzniku IVH dosahla neuronova sit’ ptesnosti 60 %.

Klicova slova

Blizké infracervena spektroskopie, intraventrikuldrni krvaceni, nezrali novorozenci,
konvolu¢ni neuronové site.



ABSTRACT

Analysis of rSOz2 records from neonatal patients

Near-infrared spectroscopy is a non-invasive method for long-term monitoring
of regional oxygenation (rSO2), suitable for neonatological patients. Regional
oxygenation represents a potential biomarker that has promising utility in intraventricular
hemorrhage (IVH) detection. The aim of this study was to analyze the records of rSO>
neonatological patients with IVH, classify them using convolutional neural networks
and to find out whether these records can be used to predict the occurrence of IVH.
The best classification results were achieved by AlexNet, which recognized input data
with and without IVH with an accuracy of 80 %. This network outcome could alert
clinicians to the possibility of I\VH after the first 72 hours of patient life. Early diagnosis
could facilitate the care of these patients and improve their prognosis. The neural network
reached an accuracy of 60% during the prediction of the IVVH occurence.

Keywords

Near-infrared spectroscopy, intraventricular hemorrhage, immature neonates,
convolutional neural networks.
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Seznam symbolu a zkratek

Seznam symboli

Symbol Jednotka Vyznam
rSO; % Regionalni oxygenace
MAP mmHg Stredni arterialni tlak
pCO, mmHg Parcialni tlak oxidu uhli¢itého
SvjO2 % Saturace kysliku v jugularnim bulbu
PbtO, mmHg Parcialni tlak kysliku v mozkové tkani
A - Absorbance
I W-m? Intenzita zafeni
c mol-dm3 Koncentrace
£ dmémolt-cm Molérni absorpéni koeficient
d cm Tloustka prostredi
A nm VInova délka
Seznam zkratek
Zkratka Vyznam
CNS Centralni nervova soustava
IVH Intraventrikularni krvaceni (Intraventricular hemorrhage)
NIRS Blizka infracervena spektroskopie (Near-infrared spectroscopy)
GA Gestacni veék (Gestation age)
BW Porodni hmotnost (Birth weight)
RDS Syndrom respira¢ni tisn¢ (Respiratory distress syndrome)
PET Pozitronova emisni tomografie
ANN Umélé neuronoveé sité (Artificial neural networks)
EEG Elektroencefalografie
EKG Elektrokradiografie
LSTM Long short-term memory
CNN Konvolu¢ni neuronové sité (Convolution neural networks)
JIP Jednotka intenzivni péce
JIRP Jednotka intenzivni a resuscitacni péce
DAG Directed acyclic graf
SGDM Stochastic gradient descendent with momentum




1 Uvod

Kazdoroéné se v Ceské republice rodi okolo 100 000 déti. Z téchto novorozenct je zhruba
8 % nedonosenych a jejich pocet roste. Na tento nartst ma vliv napiiklad zvysujici se vék
rodicek a také rostouci pocet asistovanych reprodukci. NedonoSeni novorozenci
(tj. gestace <37 tydni) jsou specificka skupina, ktera je ohroZena zvySenym rizikem
zdravotnich problémi a neurologickych postizeni. Diivody rizikovosti této skupiny jsou
komplexni. Jedna se mimo jiné o nezralost struktur nervové soustavy, traumata mozku,
vyzivové a respiraéni faktory v perinatalnim obdobi a nezadouci vliv nezbytné
postnatalni zdravotnické péce. Prognoza konkrétniho pacienta zdvisi jak na stupni
nezralosti, patologiich a komplikacich, které se u pacienta vyskytly v perinatdlnim

a postnatalnim obdobi, tak narovni poskytnuté péce bezprostiedné¢ po porodu.
[1,2,3,4]

Extrémné nezrali novorozenci (tj. gestace <28 tydnd, porodni hmotnost <1000 g)
vykazuji nejvyssi riziko neurologickych komplikaci a tmrti. V CR se rodi p¥iblizné 0,4 %
extrémné nezralych novorozencu. Pri¢inou neurologickych komplikaci je nespravny
vyvoj mozku a centralni nervové soustavy (CNS), které se rozviji zejména v poslednim
trimestru intrauterinniho vyvoje a v raném postnatalnim obdobi Zivota. Pro spravny vyvoj
mozku a CNS se proto neonatologie zaméfuje na sniZzovani incidence hrubych
mozkovych 1ézi jako je intraventrikularni krvaceni (IVH), které mohou mit negativni
dopad na jeho funkci. IVH je komplikaci vyskytujici se u nezralych déti a mize vést
ke vzniku hydrocefalu, dlouhodobym neurologickym postizenim a mortalité. Pro zlepSeni
prognodzy neonatologickych pacientt je tfeba IVH véas detekovat. Jednim z potencialnich
biomarkeri pro hodnoceni nervového systému novorozence je hodnota cerebralni
oxygenace. Monitorovanim cerebralni oxygenace lze nepiimo sledovat mozkovou
perfuzi a jeji vyvoj v Case. Regionalni cerebralni oxygenaci rSO> Ize méfit metodou blizké
infratervené spektroskopie (NIRS) kontinualné a neinvazivné. [4, 5, 6, 7, 8, 9]

Cerebralni oxymetrie nepatii ve zdravotnictvi ke standardu, ale pro specializovana
perinatologicka centra je doporucena. Na trhu piisobi nékolik vyrobcli NIRS pfistroji
s odliSnymi technickymi parametry. To je pfi¢inou rozdili mezi naméfenymi absolutnimi
hodnotami rSO.. Aktualni problematikou v klinické praxi je tedy interpretace NIRS dat
a jejich dalsi vyuziti pro zlepSeni diagnostiky, jelikoz tato metoda nebyla doposud
standardizovana. NIRS zdznamy vykazuji rozdilné hodnoty v zévislosti na vyskytu IVH.
Technickym problémem je absence vhodného néstroje pro analyzu téchto zdznami tak,
aby ziskana data mohla byt vyuzita k diagnostikovani pacienta napf. pro vyhodnoceni
vzniku IVH. Cilem této prace je analyzovat zaznamy rSO2 neonatologickych pacienti
s vyskytem riiznych stupiit IVH a klasifikovat je. Dal§im cilem je zjistit, zda lze NIRS
data z monitoru INVOS 5100C vyuzit k predikci vzniku IVH.
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1.1 Novorozenec

Jako fyziologicky se oznacuje donoSeny, eutroficky novorozenec bez ptitomnosti
nemoci, perinatalni hypoxie, traumatu a vrozenych vyvojovych vad. Fyziologicky
novorozenec je predurcen ke kratkodobému pobytu v porodnici. [10]

1.1.1 Poporodni adaptace

Béhem poporodni adaptace, kdy novorozenec ptechazi z fetalniho do postnatalniho
zivota dochézi k fyziologickym, biochemickym a imunologickym zménam. Plod
je v matcing téle zavisly na dodavce kysliku, zivin, hormont a jinych dilezitych latek.
Také télesna teplota je udrzovana matefskym organismem. Krevni tlak plodu je nizky,
vyrazn€é jsou utlumeny dychaci pohyby plodu a stfevni peristaltika. Po porodu
je novorozenec odpovédny za vlastni ventilaci a oxygenaci. ZvySuje se metabolismus
a narusta spotfeba kysliku mozkem, coz je jednou z pficin vyssi zranitelnosti hypoxii nez
béhem fetalniho zivota. [10]

Ptechod z fetalniho do postnatalniho obdobi novorozence je komplexni fyziologicky
proces. Jeho monitorovani pro odhaleni moznych patofyziologii je zasadni. Pocatecni
hodnoceni stavu novorozence pro nasledné rozhodovani o zahdjeni poskytnuti zdravotni
péce je zaloZzeno na klinickém vySetfeni, které je zalozeno na vizudlni, palpacni
a poslechové kontrole. Pro toto hodnoceni se pouzivd skore podle Apgarové, které
predstavuje objektivni néstroj pro stanoveni prognézy novorozence. V soucasné¢ dobé
se bézn¢ pouziva diky snadnému a rychlému pouziti. Skére podle Apgarové
je vyhodnocovano v 1., 5. a 10. minuté po narozeni novorozence. Hodnoceni v 1. minuté
je rozhodujicim faktorem pro piipadné zahajeni resuscitace. Hodnoceni v 5. a 10. minuté
je signifikantni pro prognoézu stavu ditéte. Stav novorozence se posuzuje dle péti kritérii,
viz Tabulka 1.1. [11, 12]

Tabulka 1.1: Kritéria hodnoceni novorozence pomoci skore podle Apgarové.

Kritéria hodnoceni 0 1 2
o bled4 nebo trup rizovy, koncetiny e
A —vzhled, barva, kii%e , ) ruzova
modra modré
P —pulz 0 <100/min >100/min
G — grimasy p¥i odsdavdni 7 nosu | zadné protazeni obliceje kasel
trny pohyb ktivni
A — spontinni aktivita 4dny pohyb | PATIY PORY axuvil
koncetinami pohyby
R — respirace zadna nepravidelnd, pomala silny kiik
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1.1.2 Klasifikace novorozence

Novorozenci jsou charakterizovani gestatnim vékem (gestational age — GA) a porodni
hmotnosti (birth weight — BW). [10]

Klasifikace novorozence podle gesta¢niho véku: [6]

e Nedonosené — gestacni vek je nizsi nez 36 tydnti a 6 dnii
e Donosen¢ — gestacni veék je od 37 tydnt do 41 tydnti a 6 dnt
e Prenasené — gestacni veék je vyssi nez 42 tydn

Klasifikace novorozence podle porodni hmotnosti: [10]

e S velkou porodni hmotnosti — 4500 g a vice

e S normalni porodni hmotnosti — 2500 g az 4500 g

e S nizkou porodni hmotnosti — 1500 g az 2500 g

e S velmi nizkou porodni hmotnosti — 1000 g az 1500 ¢
e S extrémné nizkou porodni hmotnosti — 1000 g a méné

Klasifikace novorozence dle zralosti: [13]

e Lehce nezraly — GA je mensi nez 38. tyden; BW je mezi 2000 g a 2500 g
e Stifedné nezraly — GA je mensi nez 34. tyden; BW je mezi 1500 g a 2000 g
e Velmi nezraly — GA je mensi nez 32. tyden; BW je mezi 1000 ga 1500 g
e Extrémné nezraly — GA je mensi nez 28. tyden; BW je mensi nez 1000 g

1.1.3 Novorozenec nizké porodni hmotnosti

Timto ndzvem jsou souhrnné oznaovani novorozenci s nizkou, velmi nizkou a extrémné
nizkou hmotnosti, dale jsou zde zahrnuti pfed¢asné narozeni a hypotroficti novorozenci.
Piedcasn€ narozené déti predstavuji zhruba dvé tfetiny novorozenct s nizkou porodni
hmotnosti tzn. 2500 g a mensi. Tato skupina novorozencii ma vyssi riziko morbidity
a mortality. Morfologické znaky nedono$eného novorozence jsou napf. chybéjici prsni
bradavky a zlazy, nevyvinuté ryhovani na ploskach a dlanich, a syté ruda, prusvitna
pokozka. Mezi charakteristické fyziologické znaky patii mimo jiné komplexni nezralost
CNS ¢i nezralost struktury plicni tkan€. [10]

Dle vySe zminéné klasifikace nedonoSeni novorozenci pfichazeji na svét v gestaénim
veku niz8im néz 37 tydnti. Spodni hranice jiz neni tak jist¢ definovana. Bézné se pouziva
hranice viability, ktera se 1i§i dle kvality neonatalni pé¢e jednotlivych zemi. V Ceské
republice je stanovena na 24. tyden gestace. Viabilita pfedCasné narozenych déti zavisi
na zralosti novorozence, jeho zdravotnim stavu ale pfedevsim na pokroku medicinskych
technologii. Obdobi mezi 22. a 25. tydnem gestace se oznacuje jako Sedd zona. V tomto
obdobi jsou vysledky péce o predCasné narozené déti nejisté a nepredvidatelné a zavisi
na mnoha faktorech. [10, 14]
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Extrémné nezrali novorozenci vykazuji nejvyssi riziko neurologickych komplikaci
a umrti. Pfi¢inou toho je, Ze struktura a funkce mozku se rozviji zejména v poslednim
trimestru intrauterinniho vyvoje a v raném postnatalnim obdobi zivota. Pro spravny vyvoj
mozku a CNS se proto neonatologie zaméfuje na snizovani incidence hrubych
mozkovych 1€ézi jako je napf. intraventrikularni krvaceni, které mohou mit negativni
dopad na jeho funkci. [1, 5, 6]

1.2 Intraventrikularni krvaceni

Intraventrikularni krvaceni (IVH) je komplikaci vyskytujici se U nezralych déti a muze
vést ke vzniku hydrocefalu, dlouhodobym neurologickym postizenim a mortalité.
Neonatéalni obdobi a ran¢ détstvi piedstavuji kritické obdobi pro vyvoj mozku a zaroveil
je to obdobi rizika vzniku intrakranidlniho krvéaceni, které muize byt rizné zavazné
od bézného a benigniho krvaceni po potencialné devastujici. Intraventrikularni krvaceni
se déli na 4 stupné, viz Tabulka 1.2. [6, 7, 8]

Tabulka 1.2: Popis stupni IVH.

Stuperi Popis

| Krvaceni subependymalni germinalni matrix

| Krvéceni do postranni komory bez ventrikularni dilatace
1. | Krvaceni se zvétSenim postrannich komor

| Krvaceni do komor a intraparenchymalni krvaceni

1.2.1 Etiologie IVH

IVH se vyskytuje zejména u extrémné nezralych novorozencti (GA< 28 tydnt, BW< 1000
g). Nejnovéjsi studie odhaduji prevalenci IVH u pfed¢asné narozenych novorozencu
vazicich méné néz 1,5 kg 17,5 %. S vyssim GA se incidence krvéaceni snizuje, vyskytuje
se u 50 % novorozencu GA pod 25. tydnem, u 38 % s GA pod 26. tydnem, u 20 % s GA
pod 28. tydnem. Stupen zavaznosti krvaceni koreluje s nezralosti a stupném asfyxie.
[8, 12]

Rizikové faktory spojené se vznikem IVH jsou [12]:

e Piedcasny porod < 28. tyden gestace

e Extrémné nizk4 porodni hmotnost (< 1000 g)
o Asfyxie/hypoxie

e Hypokapnie

e Nezraly cévni systém

e Chybéjici autoregulace mozkové perfuze

e SniZena mozkova perfuze

e ZvysSend mozkova perfuze
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e Zvyseny zilni tlak

e Koagulacni poruchy

e Me¢nici se pritok v mozkovych arteriich

e Syndrom respiraéni tisn¢ (RDS — Respiratory distress syndrome)
e Interference spontanniho dychani s piistrojovym dychanim

1.2.2 Patogeneze IVH

Vznik IVH ma mnoho faktor(, ale primarné je pii¢itano vlastni kiehkosti germinalni matrix,
porucham mozkové perfuze a hemokoagulaéni odchylky. Zejména nezrali novorozenci maji
snizenou hladinu koagulaénich faktord, snizenou funkci krevnich desti¢ek a snizené
antikoagulacni mechanismy. U zdravého novorozence nevznikaji poruchy hemostazy,
protoze jsou v rovnovaze antikoagulacni a prokoagulac¢ni faktory. Hlavni pfi¢ina vzniku
krvaceni je v germindlni matrix, coz je nezralda a metabolicky aktivni vrstva
neuroepitelidlnich bunék, ktera je pfitomna zejména mezi 22. — 28. tydnem GA a ustupuje
az po 36. tydnu GA. Germinalni matrix je umisténa vedle komor, v rostoucim plodu
je zodpovédna za produkci neuronti a gliovych bungk. Tato vrstva ma velké mnozstvi
velkych cév, které jsou vzhledem jednovrstvému epitelu velmi vulnerabilni. Proto béhem
hypoxie a pfi kolisani krevniho tlaku dojde velmi snadno k jejich poruSeni a poté
ke krvaceni. V piipadg, Ze je krvaceni v germinalni matrix rozsahlé, dojde k rozpadnuti
ependymu a mozkova komora se naplni krvi. Nasledné se Casto objevuje arachnoiditida,
ktera vede poruse cirkulace moku a krozvoji posthemoragického hydrocefalu.
[6,7,8,12]

1.2.3 Klinicky priibéh IVH

Vétsina (90 %) vSech IVH se objevuje béhem prvnich 72 hodin Zivota. 50 % krvaceni
se projevi jiz 1. den Zivota, 25 % krvaceni 2. den a 15 % krvaceni aZ 3. den Zivota. Mala
1 velka krvaceni mohou probihat asymptomaticky, ale miize na néj upozornit vyklenuta
fontanela, termolabilita, metabolicka acid6za, zmény svalového napéti, poruchy reflexu,
epileptické zachvaty, poklesy tlaku a apnoe. [6, 12]

1.2.4 Diagnostika IVH

Diagnéza IVH je stale problematickd. IVH ma velmi malo klinickych symptomi.
Pfiznaky mohou zahrnovat akutni pokles hematokritu, vznik hypotenze a letargii. Tyto
pfiznaky jsou vSak casto pfitomny u novorozencl extrémné¢ nizké porodni vahy
a u predcasné narozenych kvili dalSim béZnym chorobdm. To znamend, Ze pfiznaky
nejsou snadno identifikovatelné jako IVH. VétSina 1ékaii se spoléhd na rutinni
ultrazvukové vySetfeni pro jeho detekci. Sonografie mozku by méla byt provadéna
u vSech novorozenctli narozenych pied 32. tydnem GA, na konci prvniho a druhého tydne
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zivota. Jakmile dojde k patologickému nélezu, provadi se kontrola na sonu jedenkrat
tydné. V piipad¢ vyskytu IVH je krev nakonec vstiebdna béhem tydnd. V obdobi
po vétsich IVH (II1. a IV. stupen) je dalezité monitorovat pacienta pomoci ultrazvuku
kvuli posthemoragickému hydrocefalu. Zdznamy z kraniélniho ultrazvuku pro jednotlivé
stupné IVH jsou na Obrazku 1.1. [8, 12]

Obrazek 1.1: Kranialni ultrazvuk jednotlivych stupni IVH. Pfevzato
z [15] a upraveno.

1.2.5 Prognodza pacientii s IVH

Prognoza po IVH zavisi z velké ¢asti na stupni krvaceni. Intraventrikularni krvaceni 1.
a II. stupné pfili§ nezvysuji riziko neurologickych komplikaci. Krvaceni III. a IV. stupné
je spojeno s rozvojem vaznych neurologickych komplikaci. Mezi nasledky zavazného
IVH patii dilatace komor mozku, hemoragicka infarzace mozkového parenchymu
a porencefalicka cysta. Pacienti s t€Zkym stupném IVH maji vétsi riziko mozkové obrny,
mentalni retardace a posthemoragického hydrocefalu. Posthemoragicky hydrocefalus
se vyskytuje u pfiblizné 29 % novorozencli s IVH a typicky se rozviji 2—6 tydnl
po pocateénim krvaceni. Pokud je hydrocefalus progresivni, je spojovan s hor$imi
nasledky a mize vyzadovat neurochirurgickou intervenci. V krajnich ptipadech muze
nasledkem IVH dojit k amrti. Historicky byla zavazna krvaceni (IIl. a IV. stupen)
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spojovana s umrtnosti az 20 % a S vysSim rizikem neurologického poskozeni vcetné
mozkové obrny, slepoty aj. Nov¢jsi data ukazuji, ze K umrti a neurologickym porucham
pfispivaji rizné faktory jako je stupenn IVH, lokace krvaceni a ptfitomnost hemoragické
infarzace mozkového parenchymu. [7, 8, 12]

1.2.6 Prevence vyskytu IVH

vvvvvv

stabilizuji kolisavé prokrveni mozku, plsobi proti zachvatim kasSle a interferenci
s ventilatorem. Existuje n€kolik prenatdlnich a postnatalnich faktord, které mohou pfispét
ke snizeni prevalence IVH. Jednou z moznosti je aplikace antenatalnich steroidi, které
pusobi jako prevence proti RDS a hyperkapnii. Dal$i potencialni moZznosti je zpozdit
ptestfihnuti pupecniku, coz mlze pomoci ptedejit IVH zvySenim krevniho objemu
a omezenim hemodynamické nestability. Kontrolni randomizovana studie [ 16] prokazala
tiikrat nizsi vyskyt IVH u novorozencti se zpozdénym piestiihnutim pupecniku. Déle 1ze
vyuzit indomethacin ke snizeni zavaznosti IVH. Indomethacin je inhibitor syntézy
prostaglandinu, ktery podporuje zrani germinalni matrix a moduluje pratok krve mozkem.
Indomethacin neni bézné pouzivan pro prevenci IVH kviili jeho nezddoucim G¢inkim.
Udrzovani odpovidajiciho krevniho tlaku také pomaha snizovat incidenci IVH. Dale
se zabranuje hypokapnii a hyperkapnii, cilovy pCOz se nachédzi v rozmezi 40-55 mmHg.
Zaroven ,,minimal handling" nezralych déti snizuje riziko intrakranidlniho krvéceni. IVH
je béznym problémem v neonatologii. VCasna diagndza klinickych pracovnikii miize
usnadnit pé¢i a progndzu téchto pacientu. [8, 12]

1.3 Cerebralni oxygenace

Cerebralni oxygenace je mnozstvi kysliku v mozkové tkani. Kyslik spole¢né s glukosou jsou
zdroji energie pro mozek. Spotieba téchto dvou zdroji je obrovska, a protoze mozek nema
zadné zasoby, kyslik a glukosa je mozku doddvana mechanismem mozkové perfuze. Neustaly
prutok krve mozkem je tedy nezbytny pro jeho spravnou funkci. Dodavku krve do mozku
zajistuji 4 tepny. Autoregulace priutoku krve mozkem zajistuje konstantni pritok
pfi zménach krevniho tlaku mezi 45-150 mmHg stfedniho arteridlniho tlaku (MAP).
Prutok krve mozkem je fizen piedev§im parcialnim tlakem pCO3 a koncentraci H', jejichz
zvySenim dochdzi k vazodilataci mozkovych cév. Pfi zvySeni arteridlniho tlaku dochazi
k vazodistrikci a tedy zvySeni periferniho odporu, pfi poklesu tlaku naopak nastava
vazodilatace. Dale je perfuze mozku regulovdna poklesem kysliku. Vyznamnym
vazodilatacnim faktorem je hypoxie a hyperkapnie. [5, 17, 18, 19]

Doporucované sledovéani vitalnich funkci neonatologického pacienta nezahrnuje
monitorovani mozku, ackoliv je mozek jeden z nejzranitelnéjSich organi. Pacientsky
monitor u novorozence mimo jiné sleduje arteridlni saturaci, kterd se vSak lisi
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od oxygenace mozku. Mozkova oxygenace ma béhem piechodu z fetalni do postnatalni
faze oproti arteridlni saturaci rychlejsi nardst do svého maxima. To je dano tim,
ze cerebralni oxygenace je ovlivnéna jak saturaci krve v arteriich, tak obsahem
hemoglobinu, spotfebou kysliku v mozku a mozkovou perfuzi. Na mozkovou perfuzi ma
zase vliv srdeéni vyde;j. [11]

1.3.1 Monitorovani cerebralni oxygenace pro detekci IVH

Podminkou snizeni mortality a dlouhodobé morbidity u neonatologickych pacientli
je v€asna detekce IVH. Pro detekci a prevenci IVH je potieba nepfetrzité sledovat
nervovy systém rizikovych novorozenct, coz lze pomoci monitorovani krevniho ob&hu
mozku. Skute¢ny krevni obé¢h je velmi obtizné méfit u nezralych déti, protoze zavedené
meéfici metody jako je pozitronova emisni tomografie (PET) a radionuklidova angiografie
nejsou vhodné pro novorozence. PiizvySeni nitrolebniho tlaku napt. pfi krvaceni
se reflexn¢ zvysuje systolicky tlak, z divodu snahy udrzet dostatecnou mozkovou
perfuzi. Vyzkum ukézal, ze k predejiti vzniku IVH vSak nestaci lécba hypotenze.
Soucasné veédecké studie se nyni zamétuji na nové perfuzni markery, které koreluji
s vyskytem IVH. Jednim z potencidlnich biomarkert pro hodnoceni nervového systému
novorozence je cerebralni oxygenace. Monitorovanim cerebralni oxygenace lze neptimo
sledovat mozkovou perfuzi a jeji vyvoj v ¢ase. [5, 9, 19, 20]

1.3.2 Metody méreni cerebralni oxygenace

Existuje nékolik metod, kterymi lze méfit saturaci krve kyslikem v mozkové tkani.
Je moZné vyuZit zobrazovacich metod, mezi které patii napt. PET, avSak pro vyuziti PET
u malych déti je vétSinou potieba celkové anestezie. Hlavni nevyhodou zobrazovacich
metod je neschopnost kontinualniho méfeni. Metody vhodné pro kontinualni méfeni jsou
popsany nize. [21]

Prvni metodou je jugularni oxymetrie, kde je ziskavana saturace kysliku v jugularnim
bulbu (SvjO2). Méfi se pomoci fibrooptického katetru, ktery se zavadi do oblasti bulbu
v. jugularis interna. SvjO2 poskytuje informace o globalni spotfebé kysliku v mozkové
tkani. [21, 22]

Druhou metodou je tkdnovéa oxymetrie, ktera spo¢iva v méfeni parcialni tlaku kysliku
v mozkové tkani (PbtO2). Na rozdil od jugularni oxymetrie poskytuje informace o lokalni
oxygenaci v mist&, kam je zavedeno ¢idlo. Cidlo se invazivné zavadi 2-3 cm pod duru
do bilé hmoty. Fyziologické hodnoty PbtO2 se pohybuji v rozmezi 35-50 mmHg.
Na hladinu PbtO2 ma vliv doddvka a spotieba kysliku tkdni, zménami pritoku krve
mozkem a patologie, které snizuji difusi kysliku z kapilar. [21, 22]

Ob¢ tyto metody jsou sice vyuZzitelné pro kontinudlni méteni, ale jejich nevyhodou
je invazivita. Pro rizikové pacienty, jako jsou nezrali novorozenci, je vhodna metoda
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neinvazivni, schopna kontinudlniho méfeni. Toto spliuje blizkd infracervena
spektroskopie neboli near infrared spectroscopy (NIRS), z toho duvodu je ji vénovana
samostatna kapitola.

1.4 Near infrared spectroscopy

NIRS (Near infrared spectroscopy) je neinvazivni metoda monitorovani tkanoveé
oxygenace s moznosti kontinuadlniho méteni, jelikoz pouzivané intenzity svétla nejsou
nijak Skodlivé pro tkan. [23]

Principem spektroskopie je prichod svétla skrz tkan, kde fotony interaguji s riznymi
funkénimi skupinami organickych molekul v tkani. Fotony mohou byt tkani odrazeny,
absorbovany ¢i rozptyleny. Metoda NIRS je zaloZzena na prichodnosti blizkého
infraerveného spektra biologickymi tkanémi. Spektrum NIRS ma vlnovou délku
AV rozmezi 700 nm a 1100 nm. Zatimco viditelné svétlo (450-700 nm) pronika do tkané
pouze na kratké vzdalenosti, protoze je slozkami tkan¢ bud absorbovdno nebo
rozptyleno, NIRS spektrum je schopné proniknout do tkdn¢ hloubéji, a to az nékolik
centimetrii. NIRS paprsky mohou také pronikat skrz kostni tkan, coz je ptredpokladem
pro transkranialni cerebralni oxymetrii. [23, 24, 25]

Matematicko-fyzikalnim zakladem blizké infracervené spektroskopie je Lambert-
Beertiv zékon, ktery popisuje pruchod svétla skrz prostiedi, které obsahuje chromofory.
Chromofory jsou ¢asti molekul, které absorbuji elektromagnetické zatreni. Pfi prichodu
takovym prostredim tedy dochazi k absorpci prochazejiciho svétla, coz ma
za nasledek pokles jeho intenzity. Vztah mezi absorpci a koncentraci chromoforu
poskytuje Beer-Lamberttv zakon:

A=log17°=e-c-d (1.2)

kde A je absorbance, | je intenzita prochazejiciho svétla, ¢ je koncentrace
chromoforu, & je molarni absorp¢ni koeficient, d je tloustka prostiedi. Absorbance A je
bezrozmérna veli¢ina. Molarni absorpcni koeficient popisuje absorbanci latky pii urcité
vinové délce. [26]

Sifeni svétla skrz tkan zavisi na jeho odrazu, rozptylu a absorpci. Odrazivost svétla
zavisi na thlu dopadu paprsku a na pravidelnosti povrchu tkang. Odrazivost se snizuje
s rostouci vlnovou délkou, a proto je pro prichod tkani lepsi NIR spektrum oproti
viditelnému svétlu. Rozptyl svétla souvisi se skladbou a poctem tkanovych rozhrani,
zatimco absorpce svétla je dana vlastnostmi molekul, jimiz paprsek prochazi.
V absorpénim spektru na Obrazku 2 ma voda nejvyssi peak mezi 950 a 1050 nm, tyto
vlnové délky voda nejvice absorbuje. Pod 700 nm se absorbance vody blizi k nule,
zvySuje se rozptyl svétla a jeho efektivnimu ptenosu brani absorpéni pAsma hemoglobinu.
Toto rozmezi odpovida NIRS spektru (700-1100 nm) a fotony pronikaji biologickymi
tkanémi nékolik centimetrd do hloubky. V ramci rozsahu NIRS spektra jsou v tkani
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nejvice absorbujici molekuly hemoglobinu. Absorbance hemoglobinu se pak lisi
Vv zavislosti na tom, zda je na hemoglobinu navazan kyslik. Zmény absorbance tkané jsou
umérné zménam koncentrace okysliceného oxyhemoglobinu a neokysli¢eného
deoxyhemoglobinu.  Typické rozdily absorpce ve spektru  oxyhemoglobinu
a deoxyhemogloginu jsou znazornény v grafu na Obrazku 1.2. [25, 27]
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Obrazek 1.2: Absorp¢ni spektrum pro vodu, lipidy, oxyhemoglobin
a deoxyhemoglobin. Pievzato z [25] a upraveno.

Vinové délky v komerénich NIRS zatfizenich jsou vybrany tak, aby byly senzitivni
na chromofory hemoglobinu. Zejména se v takovych zafizenich vyuZzivaji vinové délky
vrozmezi od 700 do 850 nm, kde jsou absorpcni spektra oxyhemoglobinu
a deoxyhemoglobinu maximaln¢ oddélend a zaroven je zde nizka absorbance vody.
Mistu, kde dochazi k priniku absorpénich spekter oxyhemoglobinu a deoxyhemoglobinu,
odpovida vlnova délka 810 nm. Tento bod se vyuZzivd k méfeni celkové koncentrace
tkanového hemoglobinu. Jak jiz bylo zminéno absorpce svétla je dana Lambert-Beer
zakonem, ktery udava vztah mezi drahou svétla a koncentraci chromoforta v tkani. [26]

Charakteristické rozdily absorbance okysli¢eného a neokysliceného hemoglobinu
také vyuziva bézné pouzivand metoda pulzni oxymetrie. NIRS se od pulzni oxymetrie lisi
v n€kolika smérech. Jednim z nich je pouZiti riznych vlnovych délek. Pulzni oxymetrie
vyuziva vlnovych délek 660 nm a 940 nm. Zasadnim rozdilem ovSem je, ze pulzni
oxymetrie sleduje pouze stfidavou slozku absorpce, a proto neumi stanovit oxygenaci
hemoglobinu jiné tkané nez pulzujici arterialni krve. [26]

Z Beer-Lambertova zakona vime, Ze pokles intenzity proSlého svétla je imérny
mnozstvi, které je absorbovano tkani. Draha foton prochazejicich neni pfima cara,
jelikoZ fotony musi prochdzet skrz nékolik riznych typt tkéni, a tedy mohou byt
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absorbovany ¢i odrazeny riznymi sméry. Fotony vstupujici do tkdn¢ se tedy budou
pohybovat mnoha riznymi sméry a pouze né€kolik z nich doputuje k detektoru zateni.
NIRS vyuziva reflexni spektroskopie, kde je zdroj i detektor svétla v jedné roving,
a zareni tedy neprochazi celou tkani. Fotony od emitoru k detektoru putuji skrz tkan
po eliptické optické draze, piicemz plati, ze jeji délka je tmérna hloubce penetrace fotont
viz Obrazek 1.3. Vzdalenost detektoru od emitoru souvisi s hloubkou pruniku fotont,
a tudiz i s typem tkang. Cim je vétsi vzdalenost, tim je vétsi hloubka priniku. Intenzita
proslého svétla je nepiimo umérna ctverci délky optické drahy. [26, 27]

-

Emitor

_ ................................... E ............................. Detektory
v .

Povrchové
tkané

Obrazek 1.3: Pruchod blizkého infraéerveného svétla od emitoru k
detektorti skrz povrchové a hlubsi tkang.

Transkutanni NIRS odrazi oblast pod kuzi, obsahujici tepny, zily a kapilarni sité
a dalsi nevaskularni tkané€. Pro NIRS mozkové tkané musi fotony proniknout ne¢kolika
tkanovymi vrstvami v¢etné skalpu, lebky a pleny mozkové, které mohou obsahovat rizné
mnozstvi krve atkanovych chromofort. Umisténi dalSich detektori miZe pomoci
pfi oddélovani piispévkll od povrchovych struktur (napt. kiize, podkozni tkané ¢i kosti)
a od hlubsich tkani (napf. svaly, mozek) k celkovému signalu (viz Obrazek 1.3). NIRS
senzor muze mit rizné velikosti, dle vzdalenosti detektorti od emitoru se pak meéni
hloubka pruniku tkani. [26, 27]

Cerebralni NIRS pomoci méfeni absorpce chromoforat oxyhemoglobinu
a deoxyhemoglobinu umoziuje vyjadfit jejich pomér jako regionalni saturaci kyslikem
rSO2 v krevnim fecisti méfené Casti. V mozkové kutre se 70 % hemoglobinu nachazi
v zilach a 30 % v arteriich. Nicméné né€kolik klinickych studii ukazalo, ze tento pomér
arterialniho a ven6zniho hemoglobinu se mize u jedinct liSit a pouziti tohoto pevného
poméru pii vypoctu rSO2 by mohlo zplsobit odchylku od skute¢né tkanové saturace.
Tento jev lze minimalizovat tak, ze se k NIRS datim pfistupuje jako trendovym
hodnotam. [27, 28]
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V lidskych tkanich se vyskytuji také dal§i chromofory, které mohou potencialné
ovlivnit absorpci prochazejiciho svétla. Ve vlasech se vyskytuje chromofor melanin,
ktery mlize vyrazné zeslabovat pfenos svétla. Proto je idealni umisténi senzoru NIRS
nacele pacienta v mist¢ nad frontdlnimi dutinami. Melanin se dale vyskytuje
vV epidermalni vrstvé klize, ale zde jiz nezpiisobuje vyznamny utlum prochézejiciho
svétla. DalsSim chromoforem je bilirubin, jehoz tlumeni prochazejiciho svétla
je vyznamné az pii jeho zvySeném mnozstvi v krevni plazmé. To muize piedstavovat
problém pfi vyskytu novorozenecké zloutenky. [27]

Zakladni soucéasti NIRS monitorovaciho systému je svételny zdroj schopny
generovat vice vlnovych délek, dale svazky optickych vldken pro ptenos svétla, dale
fotodiody, fotonasobi¢ a pocita¢ se softwarem schopnym porovnavat proslé svétlo
a zobrazovat pozadované vystupy. [26]

1.4.1 Monitor INVOS 5100C

Monitor INVOS 5100C (Medtronic, Dublin, IRL), viz Obrazek 1.4, je pfistroj vyuZzivajici
metodu NIRS a je urcen pro sledovani trendu regionalni saturace hemoglobinu kyslikem
rSO2 v lidském mozku nebo v jiné tkani pod senzorem. Méfeni pak probiha kontinualné
v realném Case a hodnoty se aktualizuji kazdych 5 sekund. INVOS systém muZe k méfeni
vyuzit jeden aZ Ctyfi jednorazové senzory. Senzory se aplikuji v piipad¢ cerebralni
oxygenace na celo pacienta, kde generuji a zadroven detekuji opticka data. Jednorazovy
senzor se sklada z jedné LED diody a dvou detektord. LED diody emituje vinové délky
730 a 810 nm. Dva detektory jsou od emitoru umistény ve vzdalenosti 30 a 40 mm. Tento
monitor nema zadné kontraindikace, je tedy bezpe¢ny a vhodny pro pouZiti
u neonatologickych pacientt. [28, 29]

Obrazek 1.4: INVOS 5100C. Prevzato z [30].

21



1.4.2 Vyuziti NIRS pro detekci IVH

Neurologické patologie jako je intraventrikuldrni krvaceni maji vliv na vyvoj nervového
systému u vulnerabilnich nezralych novorozencti a je snaha minimalizovat jejich vyskyt
a zavaznost. Neuromonitoring u lizka muize poskytnout cenné informace o moznych
hemodynamickych poruchach, které souvisi s neurologickymi poSkozenimi a zvySenou
umrtnosti. NIRS nabizi hodnoceni regiondlni cerebralni oxygenace, které ve spojeni
s dal$imi neinvazivnimi metodami muze poskytovat Uplnéjsi obraz mozkové perfuze.
NIRS mutize pomoci identifikovat a monitorovat vysoce rizikové novorozence a budoucnu
by se dala tato metoda vyuzit k predvidani rizika poskozeni mozku. Za poslednich deset
let byla prokazana proveditelnost méfeni pomoci NIRS béhem piechodu z fetalni
do postnatalni faze u neonatologickych pacientii. Nicménég, nez bude piijata cerebralni
oxygenace jako standard ve zdravotnické péci, je zapotiebi stanovit normativni hodnoty.
[5, 11, 31]

Rozdily mezi jednotlivymi pfistroji patii k hlavnim limitacim této metody a mély
by byt brany v potaz pii porovnavani jednotlivych studii. Méfeni regionalni tkanové
oxygenace pomoci metody NIRS vyuziva stejné zakladni technologie jako pii méfeni
periferni arteridlni saturace pomoci pulzniho oxymetru. Nicméné technické standardy
existuji pouze pro pulzni oxymetrii. Pokud jde o méteni regiondlni oxygenace pomoci
NIRS, neexistuje zddnd moznost kalibrace na jednotny standard. Dalsi véci je, ze rizné
spole¢nosti pouzivaji rozdilné algoritmy k vypoctu hodnot saturace. Ve srovnavaci studii
[31] byly porovnavany data rSO> pfed¢asné narozenych novorozenci ze Ctyt piistroju:
NIRO 200, INVOS 5100, Fore-Sight a SenSmart X-100. Vysledky ukazaly,
Ze pii pfimém srovndni 4 pfistroji za stejnych podminek jsou hodnoty lokalni tkanoveé
oxygenace rozdilné az o 12,66 %. Pokud by byly hodnoty brany jako absolutni, rozdil
jednotlivych ptistrojti by mohl mit vliv na klinicky z4sadni rozhodnuti. Je proto dilezite,
aby se stanovily uniformni a ovéfitelné standardy a vyvinula se metoda kalibrace,
posouzeni a kontroly téchto zafizeni. [11, 31]

1.4.3 Piehled soucasného zpracovani NIRS dat

Aktudlni problematikou v klinické praxi je interpretace NIRS dat a jejich dalsi vyuziti
pro zlepSeni diagnostiky. Technickym problémem je absence vhodného nastroje
pro analyzu téchto zdznamu tak, aby ziskan4 data mohla byt vyuzita k diagnostikovani
pacienta napf. pro vyhodnoceni vzniku IVH. Dosud publikované studie zabyvajici
se zpracovanim NIRS zaznamti maji zcela odlisné zpracovani dat, neexistuje jednotna
metoda. Studie [32, 33, 34] se zabyvaly porovnanim NIRS dat mezi jednotlivymi
méficimi zafizenimi. Pro statistické zpracovani byly pouzity testy pro testovani hypotéz.
Normalita dat byla ovéfena Shapiro-Wilk testem, a v zavislosti na tom byly pouzity
bud’ parametrické ¢i neparametrické testy. Studie [35, 36, 37, 38] se vénuji méfeni
cerebralni oxygenace metodou NIRS u pfedCasné narozenych novorozenct.
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Pro statistické zpracovani dat byly pouzity jak testy pro testovani hypotéz, tak analyza
rozptylu ¢i polynomicka regresni analyza. Jak bylo zminéno v kapitolach vyse, NIRS data
prokazatelné¢ souvisi s vyskytem IVH. Otazkou je, zda lze na zakladé téchto dat
diagnostikovat IVH a jeho stupeni ¢i predikovat jeho vznik. V dosud znamych studiich
byly pouzity klasické statistické metody a zadna z nich se nezabyva klasifikaci NIRS dat
s ohledem na vznik IVH.

Existuje nékolik klasifika¢nich metod pro klasifikaci a predikci dat. V posledni dob¢
se staly velmi popularni a uzite¢né zejména umelé neuronové sité ANN (artifiacial neural
network). [39, 40] ANN nachazi stale Sir§i uplatnéni napfi¢ vSemi v&dnimi obory.
Ptehledova studie [41] srovnavala neuronové sité a jiné statistické metody, konkrétné
regresni analyzu, logistickou regresi a diskriminaéni analyzu, aplikované na klasifika¢ni
a predikeni tlohy v nékolika oborech, medicinu nevyjimaje. V této studii mély ve vétSing
pripadi neuronové sité lepsi nebo prinejmensim stejné vysledky oproti statistickym
metodam. Ve studii [42] byly porovnavany metody pro predikci typu bolesti pacientl
S poranénim michy, konkrétn¢ zde byly zahrnuty Bayesovy metody, metoda podptrnych
vektord, klasifikacni stromy a neuronové sité. V této studii dosdhly nejlepsich vysledkl
neuronové sité. Vysledky jednotlivych metod ovSem zavisi na konkrétnich ptipadech
pouziti, tedy nelze tyto zavery generalizovat. Na NIRS zaznamy cerebralni oxygenace
u nezralych déti s vyskytem IVH nebyly dle dostupnych zdrojii doposud neuronové sité
aplikovany.

ANN patii do oboru umélé inteligence, konkrétné do podoblasti strojového uceni
astaly se konkurenceschopnou metodou ke konvencnim statistickym a regresnim
modelim. Vyznamnou vyhodou ANN je, ze mohou aproximovat libovolnou nelineérni
matematickou funkci. Tento aspekt neuronovych siti je obzvlasté uzitecny v ptipadé,
ze vztah mezi proménnymi neni znam, a proto je obtizné data statisticky zpracovat.
[40, 41, 43]

NIRS data jsou trendem zavislosti cerebralni oxygenace na Case. Zaznamy byvaji
dlouhodobé a nelinearni. V piehledové studii [33] je uvedeno nékolik studii, které
nejCasteji zpracovavaly 15minutové, 24hodinové ¢i 72hodinové NIRS z4dznamy. NIRS
signal je nestacionarni, jeho frekvenéni a amplitudové charakteristiky se méni v Case. [44]

Neuronové sité piinasi slibné vysledky v oblasti klasifikace a predikce ¢asovych tad,
konkrétn¢ se pro tento typ dat vyuzivaji LSTM (long short-term memory) a CNN
(Convolution neural network) sit€¢. Tyto typy neuronovych siti Ize vyuzit pro analyzu
a hodnoceni napt. elektroencefalografickych ¢i elektrokardiografickych zdznamd, které
jsou dalsimi ptiklady dlouhodobych, nestacionarnich biosignald. [40, 44] Existuje
nekolik studii [45, 46, 47, 48] z posledni doby, které pro klasifikaci EEG ¢i EKG uspésné
aplikovaly CNN nebo LSTM sité.
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1.5 Umélé neuronové sité

Neuronové sité patiti do oboru umélé inteligence, ktery se snazi popsat projevy
inteligentniho chovani pomoci algoritmi. Neuronové sité jsou inspirovany biologickou
strukturou lidského mozku, kde je zakladni stavebni jednotkou neuron. Neurony jsou
bunky uzpiisobené k pienosu, zpracovani a uchovani informaci. V lidském mozku jsou
miliardy neuront, které jsou navzijem propojené a predavaji si informace pomoci
elektrochemickych procest. Pii tvorbé umeélych neuronovych siti se vychazi z téch
biologickych. Zakladni jednotkou je tedy opét neuron, ktery matematicky kopiruje svij
biologicky vzor. [49, 50]

vahy
prah

prenosova

Obrazek 1.5: Matematicky model neuronu.

Do neuronu vstupuje n vstupt X, viz Obrazek 1.5. Na vstupy jsou pfivedeny realna
Cisla, ktera ptedstavuji ptiznaky. Pfiznaky mohou byt hodnoty teploty, informace o barvé
¢i booleovské hodnoty. Kazdy vstup je ohodnocen vahou Wn. Vazeny soucet vstupli
Y udava celkovy potencial neuronu. Dal§im parametrem neuronu je prah Wo. Na zakladé
toho, zda celkovy potencial piekro¢i hodnotu prahu, je neuron schopen klasifikace.
Na celkovy potencial neuron reaguje vystupni odezvou y = S(3)), kde S je pfedepsana
nelinearni aktivacni pfenosova funkce. NejjednodusSim ptikladem je binarni skokova
funkce. V takovém ptipad¢ je neuron aktivovan ¢i nikoliv. Obvyklym tvarem této funkce
je napt. sigmoida (1.1), ale mize mit rizné tvary.

S() = — (1.2)

1+e~2

Spojenim vice formalnich neuronli vznikaji neuronové sité. Zakladni déleni ANN je
podle schopnosti uc¢eni. Pokud pozadované chovani sit¢ modeluje tréninkova mnozina
spravnych vstupti a vystupil, jednd se o uceni s ucitelem. V ptipad¢, Ze tréninkova
mnozina obsahuje pouze vstupy, neni k dispozici ucitel, jednd se o uceni bez ucitele.
Neuronova sit’ pak sama organizuje vstupy napf. pomoci shlukové analyzy. [50, 51, 52]
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Dle topologie lze neuronové sité¢ rozdélit na doptedné (bez cyklu), kde vystupy
neuront jedné vrstvy slouzi jako vstupy dalsi vrstvy a jiné propojeni mezi neurony neni.
Druhym typem jsou sité rekurentni (s cyklem), kde se nékteré¢ vystupy neuronil vraci zpét
do sité. [50, 51]

U siti s jiz danou topologii vyvstava problém, jak nastavit vahy neuronti. Zpocatku
jsou vahy zvoleny nahodné, avSak s velkou pravdépodobnosti nebudou odpovidat
pozadovanému zobrazeni. V procesu adaptace je tedy potieba vahy postupné upravovat.
Cilem je, aby redlny vystup sité¢ odpovidal pozadovanému vzoru. Nejpouzivangjsi
metodou je algoritmus zpétného Sifeni (angl. Backpropagation). Algoritmus se sklada
ze tii casti: doptfedné Sifeni vstupniho signalu tréninkového vzoru, zpétné Sifeni chyby
a aktualizace vahovych a prahovych hodnot. Tyto kroky se opakuji do té doby, nez
je velikost chyby sité piijatelna. [50, 51, 52]

Pti ur€ovani vhodné architektury vicevrstvé neuronové sité se hleda topologie, ktera
bude dostate¢né velkd, aby byla schopna spravné fesit dany problém. Na druhou stranu
pocet neuronidl nesmi byt prilis velky, jelikoz by dochazelo k tzv. preuceni. Pti pfeuceni
se sit’ nauci velmi pfesné na tréninkové mnoziné dat, ale ztraci schopnost generalizace.
To znamend, Ze u neznamych dat by nastavaly chyby. Opa¢nou komplikaci mize byt
nedouceni sité, coZ znamena nedostatecny pocet neuronll. Obecnym postupem tedy
je zacit s mens$im poc¢tem neuronti a postupné je piidavat. [50, 52]

1.5.1 Konvoluéni neuronové sité

CNN se tadi mezi dopiedné neuronoveé sité a jejich architektura uzptisobena automatické
extrakei ptiznakd. CNN se obecné skladaji ze tfi hlavnich stavebnich bloki: konvoluéni
vrstvy (CONV), pooling vrstvy (POOL) a pIné propojené vrstvy (FC). Tyto vrstvy jsou
propojeny nasledovné,

INPUT - [CONV x A - POOL]*B — FC xC — FC (1.3)

kde INPUT je vstupni vrstva, FC je vystupni vrstva a zbytek vrstev mezi jsou skryté
vrstvy (CONV-konvolu¢ni vrstva, POOL-pooling vrstva, FC-pIln¢ propojena vrstva).
Symbol ,,*“ je opakovani a koeficienty A,B,C = 0 urcuji pocet opakovani. Piklad
zapojeni vrstev s koeficienty A=3, B=2, C=1 je na Obrazku 1.6.

-
=z

- POOL
()
=(

Obrazek 1.6: Priklad zapojeni vrstev konvolu¢ni neuronové sité.
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Vstupem je matice hodnot vySka x Sitka x hloubka. Hloubce odpovida pocet
barevnych kandlti. Konvoluéni vrstva obsahuje nckolik filtrd, které provadi extrakci
zakladnich ptiznakli. Pomoci danych filtrdi je provedena konvoluce, jejiz vystupem
je ptiznakova mapa. Konvoluéni vrstva se se vstupni propojuje pouze lokalné. Kazdy
neuron odpovida jednomu filtru. Pokud by na vstupu byl obrazek 32 x 32 x 3 a velikost
filtru by byla 3 x 3, pak by jeden neuron byl propojen pouze s ¢asti obrazku o velikosti
3 x 3 x 3, ¢imz dojde ke snizeni poctu vah neuronu. U konvolu¢ni vrstvy se definuji tfi
parametry: velikost filtru, krok konvoluce a ,,zero-padding™. Krok konvoluce urcuje
0 kolik hodnot se filtr posouva. ,,Zero-padding* urcuje pocet nulovych hodnot, které jsou
pfidany na okraje obrazku tak, aby bylo mozné pouzit konvolu¢ni filtr.

Pooling vrstvy, které jsou obvykle umistény za konvolu¢nimi vrstvami, snizuji
dimenzi ptiznakovych map, coz vede ke mensi nachylnosti na pfeuceni sité a zaroven
se snizuje jeji vypocetni narocnost. snizuji poCet parametri sit¢ a také vypocetni
naroc¢nost. Pooling vrstvu charakterizuji dva parametry: velikost vzorkovaciho okna
a jeho krokem. Na ptiznakovou mapu je aplikovano pooling okno, které z dané oblasti
zachova pouze jednu hodnotu. U metody average-pooling zachova primérnou hodnotu
daného vybéru, u metody max-pooling je zachovana pouze maximalni hodnota z vybéru.

PIn¢ propojena vrstva se vyznacuje tim, Ze vSechny jeji neurony jsou spojeny
se vSemi neurony vrstvy predchozi. Pomoci této vrstvy neuronova sit’ prifazuje vystup
kazdému jednotlivému vstupu a je schopa se naucit i nelinearni kombinace ptiznaki.
Vystupni vrstva ma tolik neuront, kolik je klasifika¢nich skupin. [52, 53]

ProtoZe uceni celé neuronové sité je loha narocna na cas i mnoZzstvi trénovacich dat,
vznikla metoda transfer learning. Tato metoda vychazi ze skute¢nosti, ze poc¢atecni vrstvy
extrahuji z dat natolik obecné rysy (detekce hran, pfechody barev), Ze jsou pro vétSinu
uloh spole¢né. Lze je tedy opakované vyuzit a doucit pouze vrstvy bliZze ke konci sité.
Dnes existuje jiz cela fada pied-ucenych volné dostupnych siti jako jsou napf. sit¢ LeNet,
AlexNet a GooglLeNet, které je mozné vyuzit. [40, 52]

1.5.2 Spektrogram

Jak bylo zminéno vyse, vstupem pro konvolu¢ni neuronové sité jsou dvourozmérna data.
NIRS zaznamy jsou vSak data jednorozmérnd. Tento problém Ize mimo jiné feSit
pfevedenim 1D data na 2D pomoci spektrogramu. Spektrogram je funkce, ktera
reprezentuje frekvenéni spektrum casové proménného signdlu. Uzitim spektrogramu
je mozné lokalizovat zmény signalu jak v ¢asové, tak i ve frekvencni oblasti. Pro jeho
vypocet se vyuziva kratkodoba Fourierova transformace. Béhem kratkodobé Fourierovy
transformace se signal se rozdéli na useky, které se obvykle prekryvaji. Tyto useky
se ndsobi symetrickym oknem konstantni délky a provede se na nich Fourierova
transformace. Vysledkem je spektrum pro jednotlivé useky signalu. Vertikdlni osa
je pro frekvenci, horizontalni pro Cas a intenzita je vyjadiena barevnym kodem. [54, 55]
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1.6 Cile prace

Z teorie vyse uvedené vyplyva, ze NIRS je dopliikovad monitorovaci metoda cerebralni
oxygenace, jejiz vyhody spocivaji hlavné v neinvazivnosti a moznosti kontinualniho
méieni. Proto je tato metoda vhodna k pouziti u tak nachylné skupiny pacientti, jako jsou
nezrali novorozenci. Hodnoty rSO> piedstavuji potencidlni biomarker, ktery ma slibné
vyuziti v mnoha oblastech, mezi které patii i detekce IVH. V trendovych zaznamech rSO>
jsou patrné rozdily v zavislosti na vyskytu jednotlivych stupnit IVH, ale dosud neni
znama studie, kterd by tyto zdznamy klasifikovala. Konvoluéni neuronové sité umoznuji
klasifikovat signaly ve formé spektrogramu, kterymi lze lokalizovat zmény v Casové
I frekvenéni oblasti.

Na zékladé téchto poznatkli byly stanoveny cile této prace. Hlavnim cilem
je analyzovat zaznamy rSO2 neonatologickych pacientd s vyskytem rtiznych stupiit [IVH
a klasifikovat je pomoci konvolu¢nich neuronovych siti. Ziskané vysledky klasifikace
budou porovnany s hodnocenim Iékarti. Dal§im cilem je zjistit, zda lze NIRS data
z monitoru INVOS 5100C vyuzit k predikci vzniku IVH.
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2 Metody
V této kapitole jsou popsany veskeré metody a postupy pouzité pro zpracovani této prace.

2.1 Vstupni data

Tato diplomova prace je zaloZena na vyuziti dat z observacni neintervencni studie.
Vstupni data pro realizaci této prace byla ziskana v ramci dlouhodobé spoluprace Fakulty
biomedicinského  inZenyrstvi CVUT vPraze a Gynekologicko-porodnické
Kliniky 1.1ékatské fakulty UK a VSeobecné fakultni nemocnice v Praze (JIP a JIRP
oddéleni neonatologie).

Vstupni data rSO» byla ziskana od hospitalizovanych pacienti na vySe uvedeném
pracovisti v obdobi od roku 2013 do roku 2017. Proces méfeni byl zapocat v momenté
umisténi novorozence na vyhfivané lizko LN-91 G (Alfamedic, Lisov, CR). Na &elo
pacienta byl umistén senzor CNN/SNN monitoru INVOS 5100C (Medtronic, Dublin,
IRL), viz kapitola 1.4.1. Monitorovani pacientti probihalo dlouhodob¢, fadové desitky
hodin. Soubézné s méfenim rSO byly snimany parametry SpO2 a EKG z monitoru
vitalnich funkci Delta XL (Drager, Liibeck, DE). Dale se u téchto pacienti zjistoval
vyskyt IVH. IVH a jeho stupeil byl rozpoznan pomoci diagnostického ultrazvukového
ptistroje Voluson S6/S8 (GE Healthcare, Chicago, Illinois, USA) a ptifazen k danému
zdznamu NIRS.

Vstupni data pro tuto studii obsahovala zaznamy spolu s dal§imi informacemi
od celkem 76 pacientti. V procesu piedzpracovani bylo 13 zaznamt vytazeno z dals$iho
zpracovani, viz Kkapitola 2.2. Zakladni charakteristiky skupiny pacientli, vyjadiené
stfednimi hodnotami a smérodatnymi odchylkami, jsou uvedeny v Tabulce 2.1.

Tabulka 2.1: Charakteristika skupiny pacientd.

Gestace Porodni Apgar 1. Apgar 5. Apgar 10.  Pocet
Skupina | (tyden) hmotnost (g) minuta (-) minuta(-) minuta(-) pacientii
Charakteristika: @ + SD
Bez IVH 25+1 759 £153 5+£2 7+1 9+1 20
IVH | 25+2 732 £179 442 7£2 8+1 20
IVH 11 25+2 741 £ 206 442 6=+3 8+2 16
IVH 111 26+2 745 £ 127 4+2 5+£2 7+3 5
IVH VI 25+1 780 £ 199 442 6£2 8+1 15
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2.2 Predzpracovani dat

Naméfené hodnoty rSO2 byly z monitoru INVOS 5100C exportovany jako mediany
zaminuty ve formatu s koncovkou .xIsx. Tyto soubory byly otevieny v programu
Microsoft Excel 365 ProPlus (Microsoft, Redmond, Washington, USA), kde byly
vypocitany mediany rSO> za hodinu. Z diivodu intervence pacienta na porodnim sale
a jeho nasledném pievozu na JIP byl pocatek méteni rSO2 zpozdén o nékolik desitek
minut po porodu. Dile se v mnoha pacientskych zaznamech se vyskytovaly
nékolikaminutové az nékolikahodinové vypadky méfeni. Chybéjici hodnoty byly z velké
vétSiny piipadii vykompenzovany vypoctem medidnu pro kazdou hodinu. Délka vSech
zédznamu ofiznuta na prvnich 72 hodin zivota pacienta z toho diivodu, ze v tomto obdobi
se projevi vétSina piipadti vzniku IVH. Takto upravené zaznamy rSO2 jsou zobrazeny
na Obrazku 7. Signal NIRS miZe byt zatiZzen rliznymi artefakty. NejCastéji se jedna
0 artefakty pohybové, které se v signadlu projevi jako vyrazné oscilace a mohou byt
vykompenzovany pomoci mediant.

Prubéh rSO2 v zavislosti na ¢ase pro skupiny IVH

90

Bez IVH
— 1. stupen IVH| 4
2. stupen IVH
3. stupen IVH
— 4. stupen IVH

N

70 | |

65 1

60 [ T

Regionalni oxygenace rSO2 (%)

55t | 1

50 1 1 ! 1 1 1 1
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Cast (h)
Obrazek 2.1: Graf zavislosti rSOzna ¢ase pro jednotlivé skupiny IVH.

Jak bylo zminéno vyse, nékteré zaznamy rSO2 nebyly kompletni. Hodnoty chybély
z divodu Spatného kontaktu senzoru nebo pozdniho pfipojeni pacienta k monitoru.
V ptipadé€, ze chybélo méné nez 14 % hodnot, byly tyto hodnoty dopocitany linearni
extrapolaci nebo linearni interpolaci v programu Matlab R2018a (MathWorks, Natick,
Massacgusetts, USA). V opacném piipadé byly zaznamy vytazeny z dalSiho zpracovani
a do vysledku nebyly zahrnuty. Koneény pocet zaznamt pro kazdou skupinu je uveden
v Tabulce 2.2.
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Tabulka 2.2: Pocet zaznami v jednotlivych skupinach pacientu.

Skupina Pocet zaznamii
Bez IVH 15
IVH I 16
IVH 11 13
IVH 111 4
IVH IV 15

Takto ziskané signaly (Obrazek 2.1) byly v programu Matlab pievedeny
na spektrogramy (Obrazek 2.2) pomoci funkce spectrogram(). Tato funkce pouziva
kratkodobou Fourierovu transformaci s Hammingovym oknem. Pouzit4 délka okna byla
16 vzorkt s ptekryvem 8 vzorkil. Pocet vzorkl pouzitych k vypoctu diskrétni Fourierovy
transformace byl 256.
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Obrazek 2.2: Spektrogramy pro jednotlivé stupné IVH.

Jako reference byly pouzity zdznamy nezralych novorozencli bez vyskytu IVH.
Ukazka spektrogramu pro tuto skupinu je na Obrazku 2.3. VSechny spektrogramy byly
Z programu Matlab exportovany ve formatu PNG.
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Obrazek 2.3: Spektrogram referenéni skupiny
bez vyskytu IVH.

8%

Pocet spektrogramil, respektive pocet zaznami je rtizny napii¢ klasifikaénimu
tfidami, jednd se o nevyvazena data. Nevyvazend data mohou zapfiCinit nepiesné
vysledky sité. Jednim z diivod je, Ze se neuronova sit’ snazi minimalizovat chyby, a proto
spise zatfadi obrazek z malé klasifika¢ni tfidy do vétsinové téidy. Z Tabulky 4 je patrné,
ze nejvetsi pocet zdznami obsahuje skupina IVH I. Pro vyvazeni jednotlivych tiid byly
skupiny s mens$im pocétem zdznami nez 16 doplnény. Spektrogramy pro doplnéni
klasifikacnich tfid byly vytvofeny z ndhodné vybranych zdznamt dané skupiny, které
byly posunuty o 5 jednotek niz po ose y (osa rSO2). Zmény v ¢asovo-frekvencni oblasti
signalu tak ziistaly zachovany. Porovnani spektrogrami pied a po posunuti po osy y je
na Obrazku 2.4. Pro skupinu IVH III bylo tfeba doplnit nejvice dat. Zdznamy pro doplnéni
této skupiny tedy byly posunuty také o 5 jednotek vyS a o 3 jednotky niz po ose y.
Vysledny pocet spektrogramt pro jednotlivé skupiny IVH je 16.
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Obrazek 2.4: Porovnani spektrogrami pro identicky zaznam s rozdilem amplitud rSO2 5 %.
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2.3 Trénovani neuronové sité

Proces trénovani neuronovych siti probiha experimentalné. Neuronova sit’ se u¢i na
trénovaci podmnozing vstupnich dat, u kterych zna pozadovanou klasifikacni tfidu a snazi
se minimalizovat svoji chybu. Nasledn¢ se uceni sité ovéii na validaéni podmnoziné
vstupnich dat, u kterych pozadovanou klasifikacni tfidu nezna. Vysledek klasifikace
validacni mnoziny se porovnd s pozadovanym hodnocenim Iékaiti o vyskytu IVH a urci
se piesnost sité v procentech.

Samotné trénovani neuronové sité je uloha narocna na ¢as a vypocetni vykon. Veskeré
algoritmy neuronovych siti byly realizovany v programovacim prostfedi Matlab a jeho
nadstavbach v podob¢ doplilkkii  obsahujicich pied-trénované sit€¢ zminované
v nasledujicich odstavcich. Matlab nema nikterak velké pozadavky na hardware, av§ak
samotné vyuziti neuronovych siti a jejich proces trénovani a validace jsou na vypocetnim
vykonu pfimo zavislé.

Pro realizaci diplomové prace bylo vyuzito vypocetniho vykonu fakultniho stolniho
pocitace s nasledujicimi parametry, viz Tabulka 2.3.

Tabulka 2.3: Parametry hardware a software.

Op e':acnl Verze Matlab Procesor Pamér Sy stemovy Grafickd
systém disk karta
Windows 10 Nvidia
Education R2018b :gtggg&f %ZD%IZ ?eic?eoAnMRE; GeForce
1803 x64 GTX 950

Na vysledek trénovani neuronové sit€ ma vliv nckolik vlastnosti a parametri.
Dulezita jsou data, na kterych je dana sit’ trénovand. Pro piijatelné vysledky je potiteba
velké mnoZstvi vstupnich dat. Dale ma na natrénovani sité signifikantni vliv architektura
sité. Architektury jednotlivych CNN se 1isi poc¢tem a uspofddanim jednotlivych vrstev.
Mnozstvi dat, které byla k dispozici pro tuto praci, je nedostatecné pro natrénovani celé
sit€. Z toho divodu byla vyuzita metoda transfer-learning (kapitola 1.5.1), ktera
je zalozena na tom, ze pocate¢ni vrstvy sité extrahuji z dat natolik obecné rysy (detekce
hran, pfechody barev), Ze jsou pro vétSinu tloh spole¢né. Lze je tedy opakované vyuzit
a doucit pouze vrstvy blize ke konci sité. Konkrétné byly pouzity pied-trénované
konvolu¢ni sité¢ AlexNet, GooglLeNet a VGGNet, které jsou volné dostupné
V programovacim prostiedi Matlab. VSechny tyto pouzité architektury byly natrénovany
na vice nez milionii obrazkli z databaze ImageNet ke klasifikovani obrazkd do celkem
1000 tfid (napt. tuzka, klavesnice ¢i rizné druhy zvifat). Architektury téchto pred-
ucenych siti se 1isi poctem vrstev a velikosti vstupni vrstvy, viz Tabulka 2.4. Vstupem
pro vSechny pouzité architektury jsou RGB obrazky.
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Tabulka 2.4: Parametry pouzitych architektur CNN.

Architektura sité Funkce Pocet vrstey Velikost vstupu
AlexNet | alexnet 25 227x227
VGG | vgg19 47 224x224
GoogLeNet | googlenet 144 224x224

Sit’ GoogleNet ma oproti sériovym sitim, kterymi jsou AlexNet a VGG rozvétvenou
sitovou architekturu DAG — directed acyclic graf. Sériové neuronové sité maji vrstvy
usporadany za sebou, vystupy zjedné vrstvy tvoii vstupy nasledujici vrstvy.
DAG architektura je slozitéjsi, jelikoz vrstvy maji vstupy z vice vrstev. Kazda konvolu¢ni
neuronova sit’ byla natrénovana na tfi rizné klasifikaéni ulohy. Tyto ulohy jsou
podrobnéji popsany v Tabulce 2.5.

Tabulka 2.5: Popis klasifika¢nich uloh.

Cislo klasifikacni Pocet tiid Popis
ulohy

1 5 Klasifikace vyskytu IVH bez ohledu na jeho
stupeii

2 3 Klasifikace lehkého (I. a Il.stupeti) a tézkého

(IIL. a IV. stupen) IVH + referen¢ni skupina

3 5 Klasifikace vSech stupni IVH + referenéni

skupina

Data pro konvolu¢ni neuronové sité byla rozdélena do slozek podle danych
klasifika¢nich uloh a podsloZek pro konkrétni klasifika¢ni tfidy. Ke slozkdm pro danou
klasifika¢ni Ulohu byla v programu Matlab definovana adresafova struktura pomoci
funkce fullfile (). Z této slozky byl pomoci funkce imageDatastore () vytvoren format
ImageDatastore, ktery je vhodny pro spravu obrazovych dat a pro dal§i pouziti
konvolu¢nich neuronovych siti. Specifikovanim parametrt této funkce lze zahrnout
do formatu ImageDatastore slozku vcetné vSech podslozek, kde se data oznaci Stitky
ptislusné podslozky, respektive klasifikacni tridy.

Vstupni vrstva pied-trénované sit¢ ma nastavenou velikost vstupu, kterd odpovida
velikosti obrazki, na kterych byla natrénovana. Tato velikost je rizna od velikosti
vytvofenych spektrogramtt NIRS. Proto je potieba upravit velikost spektrogramti tak,
aby vyhovovala vstupni vrstvé pred-trénované sitd viz Tabulka 2.4. Uprava velikosti
vstupnich obrazovych dat pro sit’ byla provedena funkci imresize ().

Pfi uceni neuronové sit€¢ je potieba rozdélit vstupni data do dvou sad. Prvni
je trénovaci mnozina dat. Tato sada obsahuje vétSinu dat, nejcastéji je to 70 % nebo 75 %
celkového mnozstvi. Druhd je valida¢ni sada, ktera obsahuje zbyla data. Na trénovacich
dat se sit’ u¢i, a pomoci valida¢ni sady ovéfuje presnost sité na datech neznamych.
Vstupni data pro vSechny klasifika¢ni ulohy byla rozdélena ndhodné dle poméru 70 %
na 30 % pomoci funkce splitEachLabel ().
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Dle ptislusné funkce, viz Tabulka 2.4, byla nactena konkrétni konvolu¢ni neuronova
sit’. Jak bylo zminéno v kapitole 1.5.1 posledni vrstvy CNN jsou natrénovany na finalni
pocet klasifikacnich tfid u konkrétnich obrazku, které chceme klasifikovat. Tyto vrstvy
musi byt upraveny K feSeni nové klasifikac¢ni alohy. U v§ech pouzitych pied-trénovanych
siti, vySe jmenovanych, byly posledni tfi vrstvy jejich architektury nahrazeny. Konkrétné
se jednalo o pln¢ propojenou vrstvu, vrstvu aktivaéni pienosové funkce softmax
a vystupni klasifikaéni vrstvu. Nejprve byly nové vrstvy vytvoreny funkcemi
fullyConnectedLayer (), softmaxLayer () a classificationLayer (). Poté bylo potieba
odstranit posledni tfi vrstvy pfed-trénovanych siti. Pro sériové sité byli nacteny vSechny
vrstvy pied-trénované sit¢ mimo posledni tfi a misto nich byly nacteny do stejné
proménné noveé vytvorené vrstvy. U sit¢ s DAG architekturou byly vrstvy vymazany
funkci removelLayers () a nasledné pfidany nové vytvorené vrstvy funkci addLayers ().
Poté bylo potfeba nové vytvoiené vrstvy propojit funkci connectLayers () s dalsimi
vrstvami tak, jak byly propojeny odstranéné vrstvy.

V nové plné-propojené vrstvé musi byt nastaven novy pocet klasifikacnich tfid.
Funkci categories () byly zjistény klasifika¢ni tfidy, které se vyskytuji v datech. Tyto
tiidy pak byly spocitany funkci numel ().

Pro samotné trénovani konvolu¢ni neuronové sité slouzi funkce trainNetwork ().
Parametry této funkce jsou:

e ImageDatastore umoznuje nacteni obrazkii ve formatu JPEG a PNG. Obrazky
umisténé v ImageDatastore jsou oznaceny podle klasifika¢nich skupin.

e Layers specifikuje jednotlivé vrstvy sité.

e Options urcuje nastaveni moznosti trénovani sité.

2.3.1 Parametry trénovani

Po definovani vrstev neuronové sité je dalSim krokem nastaveni trénovacich moznosti
sit¢. Pomoci parametru Options byly nastavovany moznosti sit€é pro optimalizaci
vysledku sité. Pro vytvofeni mozZnosti sité se pouziva funkce trainingOptions (). Tato
funkce vytvoii set moznosti, které byly specifikovany nasledujicimi parametry:

e solverName urcuje optimalizaci algoritmu pro trénovani sité. Zda byl zvolen
stochastic gradient descendent with momentum (SGDM). Tento algoritmus
upravuje parametry sité (vahy a prahy) tak, aby chyba sité byla co nejmensi.

e MiniBatchSize je velikost jedné davky pouzité pro jednu iteraci. Mini-batch
je podmnozinou tréninkové sady dat, kterd se pouZzivd pro vyhodnoceni
gradientu chyby sité a upraveni vah.

e MaxEpoch je maximalni pocet epoch vyuzitych pro trénovani sité. Jedna
iterace je jeden krok v SGDM vedouci k minimalizovani chyby sité za pouziti
mini batch. Epocha je priichod kompletni sady dat skrze neuronovou sit’.
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e InitialLearnRate je pocatecni mira uceni. Pokud je tato hodnota pfilis nizka,
uceni sit¢ trva dlouho. V ptipadé, Ze je tato hodnota pfili§ vysokd, sit’
neposkytuje optimalni vysledek.

e ValidationData je soubor dat, ktera maji byt vyuzita pro validaci sité.

e ValidationFrequency je frekvence validace sité v poctu iteraci.

e ValidationPatience urcuje kolikrat mize byt chyba validace vétsi nebo rovna
nez do té doby nejmensi chyba, poté se trénovani sit¢ zastavi. Zde byl
nastavena vychozi hodnota Inf, ktera trénovani sité¢ zastavi po maximalnim
poctu epoch.

e Verbose je indikator pro zobrazeni informaci o pribéhu uceni sité v piikazové
fadce. Tento indikator byl nastaven jako false, tzn. v ptikazové fadce
se nezobrazovaly informace o pribé&hu uceni sité.

e Plots a training-progress vykresli do grafu pribéh trénovani sité. Graf
zobrazuje chybu a presnost klasifikace pro trénovaci i pro validacni
podmnoZiny dat.

2.3.2Specifikovani trénovacich moznosti

Pro optimalizaci vysledkli, respektive pro zvySeni pfesnosti neuronové sit€¢ bylo
upravovany parametry MaxEpoch a InitialLearnRate. V pfipadé, Ze na se chyba sité
na konci trénovani stale snizovala, byl navySen pocet epoch. Pokud se chyba sité
snizovala pfili§ pomalu, byla navySena pocatecni mira uceni.

V kapitole 1.5 bylo zminéno pteuceni sité. V grafu trénovaciho procesu se pieuceni
projevuje tak, Ze kiivka chyby validace je mnohem vy$ nez kiivka chyby trénovani. Pfi
preuceni byl pfidan k parametr trénovani L2Regularization, ktery zptusobuje tubytek vah
neuront. [56]

2.4 Predikce IVH

Spolu se zdznamy NIRS byly I¢kati zvySe uvedeného zdravotnického zafizeni
poznamenany piiblizné ¢asy vzniku IVH. Pro vybérovy soubor pacientd u Klasifika¢ni
ulohy 1 byl nejdiivéjsi ¢as vzniku IVH ve 13 hodiné, ostatni krvaceni vznikla pozdéji.
Zaznamy rSO2 daného vyberového souboru byly ofiznuty na prvnich 12 hodin, které
predchazely vyskytu IVH, viz Obrézek 2.5. Jako reference byli opét pouziti pacienti bez
vyskytu IVH, jejichz zdznamy rSO2 byly taktéZ ofiznuty na prvnich 12 hodin Zivota.
Nasledn¢ byla vSechna tato data prevedena na spektrogramy obdobnym zplisobem
uvedenym v kapitole 2.3 s tim rozdilem, Ze pro klasifikaci spektrogramu byla pouzita
pouze architektura AlexNet. Klasifikacni tfidy byly pouze dvé: s vyskytem IVH,
bez vyskytu IVH. Vysledky klasifikace zkracenych spektrogrami byly porovnany
s vysledkem Klasifika¢ni tilohy 1.
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Zaznamy pouzité pro predikei @ vznik IVH
[y

Zaznam

16 €

Obrazek 2.5: Princip ziskani zdznamt pouzitych pro predikci.
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3 Vysledky

V této kapitole jsou uvedeny vysledky trénovani jednotlivych neuronovych siti pro dané
typy klasifikacnich uloh.

3.1 Parametry vysledného nastaveni siti

Pro optimalizaci piesnosti byly specifikovany jednotlivé parametry siti. V Tabulce 3.1 je
uvedeno vysledného nastaveni parametra pro predikci 1 vSechny klasifikacni ulohy.

Tabulka 3.1: Parametry vysledného nastaveni jednotlivych siti.

, . Parametr

Uloha Architektura MaxEpoch InitialLearnRate

AlexNet 20 10+

1 GoogLeNet 20 10+

VGG 10 10+

AlexNet 20 10°

2 GoogLeNet 25 10°

VGG 6 104

AlexNet 7 10°

3 GoogLeNet 7 10+

VGG 4 10+

Predikce AlexNet 10 10+

3.2 Grafy trénovani sité
Proces trénovani CNN byl zaznamendvan paraleln€ do dvou grafii: graf presnosti a graf
chyby sité. Oba tyto grafy obsahuji nasledujici typy kiivek:

Training kiivka (kfivka trénovani) je vykreslena svétlou barvou a predstavuje

piesnost €1 chybu klasifikace sité na kazdé jedné davce tréninkové sady dat.

Training (smoothed) kiivka je vyhlazenad kiivka trénovani. Vyhlazeni usnadiiuje
pozorovani trendu. Je vykreslena sytou barvou.

Validation kiivka (kfivka validace) znazoriiuje presnost ¢i chybu klasifikace sité
na celé validacni sad¢ dat. Je vykreslena ¢ernou preruSovanou ¢arou.

Pfesnost sité je vyjadiena v procentech, chyba sité je vyjadiena pomoci kiizové
entropie. Vysledna pfesnost neuronové sité je dana presnosti validace na konci procesu

trénovani a je taktéz uvedena v grafech nize. Ukazky graft pro jednotlivé klasifikacni
ulohy jsou uvedeny nize (Obrazek 3.1 az Obrazek 3.3).
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3.3 Porovnani presnosti siti

Pro piehlednéjsi usporadani vyslednych ptesnosti neuronovych siti byly vytvoreny
sloupcové grafy jednotlivé pro kazdou klasifikacni Glohu (Graf 1 az 3). Na zavér této
kapitoly je uvedeno porovnani piesnosti predikce s Klasifikaéni tlohou 1 (Graf 4).
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Graf 1: Presnost siti pro Klasifika¢ni Glohu 1.
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Graf 2: Presnost siti pro Klasifikaéni tllohu 2.
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Graf 3: Presnost siti pro Klasifika¢ni Glohu 3.

Klasifikac¢ni Glloha 1 Predikce
Uloha

Graf 4: Ptesnost predikce v porovnani s Klasifika¢ni ulohou 1.
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4 Diskuse

V ramci této diplomové prace byl prokazan vysoky potencial vyuziti konvolu¢nich
neuronovych siti pfi analyze hodnot rSO2 za tcelem detekce IVH. Za zjisténim, jak pfesné
lze touho metodou detekovat IVH, byly provedeny tii typy klasifika¢nich tuloh.
Pro nalezeni optiméalniho vysledku, byly pouzity rozdilné architektury pied-trénovanych
CNN.

Nejlepsich vysledkii bylo dosazeno pfi klasifikovani do dvou tfid: s vyskytem a bez
vyskytu IVH. Nejvyssi presnosti dosdhla architektura AlexNet, validacni data
klasifikovala spravné s 80% ptesnosti. Sit’ GoogleNet méla v této tloze piesnost 70 %
a sit VGG dosahla ptesnosti 60 %.

V ptipadé klasifikace dat do tii tfid: bez IVH, s lehkym stupném IVH a s tézkym
stupném IVH, bylo dosaZeno horSich vysledkii nez pii pfedchozi uloze. Nejvyssi
dosazena presnost byla 66 % u sité AlexNet. Architektura GoogLeNet pak méla piesnost
60 %. Sit VGG tuho tlohu klasifikovala s mensi nez 50% ptesnosti.

Tteti klasifika¢ni ulohou bylo rozd¢€leni dat do péti tiid: bez IVH, 1. stupein IVH, I1.
stupent IVH, IIL. stupeit IVH, IV. stupeit IVH. Pouze architektura AlexNet v této tloze
dosahla vyssi nez 50% presnosti, konkrétn€ 52 %.

Pro ovéfeni moZnosti predikce vzniku IVH byly zdznamy ofiznuty na dobu,
jez u vSech zahrnutych pacientil predchazela vzniku IVH. Architektura AlexNet dokazala
klasifikovat zaznamy, kde doslo k IVH, s ptesnosti 60 %.

Nedosazeni vys§i presnosti pii klasifikaénich ulohdch mohlo byt zpasobeno
reprezentaci zdznamil pomoci mediantt za hodinu, jelikoZ mohlo dojit k vynechéni
nékterych ptiznakt IVH. Nedostatkem této metodiky mutize byt nezajisténi konstantnich
podminek béhem méteni rSO2 zdznami. Vzhledem k tomu, Ze byly zaznamy potizovany
béhem bézné nemocni¢ni praxe, nemohl byt zajistén dostatecny dohled na prab&h métenti,
jako je zvykem u laboratornich experimentd. Tento fakt mohl byt pii¢inou castého
vyskytu chybéjicich hodnot v zdznamech, jelikoZ nebyla zajisténa neustald kontrola
kontaktu senzoru. Frekvence vyskytu chybégjicich hodnot v zdznamu by mohla byt
snizena jeho pravidelnymi kontrolami. Také by se ptedeslo klesajicimu trendu rSO2, jenz
aplikovani této metodiky na data z bézného nemocni¢niho provozu nejlépe simuluje
budouci mozné vyuZiti v klinické praxi.

Jak bylo zminéno vySe, pro tuto studii byly pouzity mediany rSO2 za hodinu.
Hodnoty rSO. za urcity Casovy interval mohou byt zatizeny nepfesnosti z divodu
nerovnomérného vzorkovani. Monitor INVOS 5100C dle manualu [28] udava ve svych
specifikacich rozmezi 10-12 vzorkl za minutu.
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Na trhu se v soucasné dob¢ nachazi n¢kolik NIRS cerebralnich oxymetra (kapitola
1.4.2). Problémem ovsem je, ze tyto monitory vykazuji rozdily mezi namétenymi rSO>
zaznamy. Doposud nebyly stanoveny normativni hodnoty ¢i jednotna metoda kalibrace.
[32] V praxi je tedy doporuceno piistupovat k témto datim jako k trendu. Vyhodou CNN
je, ze pokud se vyuziva pro klasifikaci ¢asovych tad, vstupnimi daty jsou spektrogramy.
Spektrogramy umoznuji lepsi lokalizovani zmén v Casovo-frekvencni oblasti a mozné
rozdily hodnot rSO2 (az 12,66 %, Vviz [32]) zapfi¢inéné rozdilnosti pfistrojii nejsou
na vyslednych spektrogramech pftili$ signifikantni. Diky tomu by tato metoda klasifikace
NIRS zaznamili mohla byt generalizovana na data ze vSech dostupnych NIRS oxymetra.

Zasadnim atributem k dosédhnuti, co nejlepsiho vysledku sité je kvantita vstupnich
dat. Zvyseni ptesnosti vysledki této studie by mohlo byt dosaZeno rozsifenim souboru
vstupnich dat ¢i aplikaci dalSich architektur konvolu¢nich neuronovych siti. V této praci
byly vyuzity architektury pied-trénovanych CNN na stejném souboru obrazovych dat
ImageDataset. Moznosti, jak rozsifit tuto studii je vyuzit napiiklad GoogleNet
natrénovany na souboru dat Places365. Pro vétsi vybér pred-programovanych c¢asti
konvolu¢nich neuronovych siti je mozné vyuzit frameworku jako je Caffe, TensorFlow,
DLib, Theano a CNTK. Z téchto frameworkl vétSina neposkytuje rozhrani pro Matlab,
ale pro Python. Dal$i moZnosti roz§ifeni je tedy vyuZiti jiného programovaciho prostiedi
(napt. Python), avsak oblast programovani neuronovych siti se rychle vyviji a s kazdou
verzi Matlab obsahuje nové moznosti. Z tohoto divodu je vhodné pracovat
s jeho nejnovéEjsi verzi. Obménou, ktera dle studie [59] mtze rovnéz vést k dosazeni
presn&jsich vysledkd, je pro vstupni data CNN pouzit skalogramy, které vyuzivaji
vinkovou transformaci. Pro Klasifikaci ¢asovych fad jsou dalsi alternativou LSTM site,
viz studie [47, 48, 53], které vyuzivaji jednodimenzionalni vstupni data.

Z vysledkt této prace je patrné, ze nejlépe dokazala neuronova sit’ urcit, zda se jedna
od zaznam rSO2 S vyskytem IVH nehledé€ na jeho stupen zavaznosti. Po 72hodinovém
zaznamu je sit’ schopna urcit s pesnosti 80 %, ze u daného pacienta doslo k IVH. To by
mohlo byt pfinosem pro diagnostiku IVH. VVzhledem k tomu, Ze se sonografie mozku pro
diagnostikovani IVH provadi u pfed€asné narozenych novorozenct az na konci prvniho
tydne Zivota, mohla by neuronova sit’ upozornit na moznost vyskytu IVH podstatné diive.
V¢asna diagndza by mohla usnadnit péci o tyto pacienty a jejich prognézu. Dalsi vyhodou
vyuziti cerebralniho oxymetru namisto sonografie je minimalizace nutnosti manipulace
S pacientem, coz je dle studie [58] jednim z faktort prevence IVH.

Pii predikci IVH dosahla neuronova sit’ piesnosti 60 %, coz neni pfili§ vysoka
hodnota. Nicmén¢ by se touto metodou v prvnich desitkach hodin zivota pacienta mohlo
poukazat na zvySené riziko vzniku IVH a zahdjit n¢kterd z preventivni opatfeni, jako
je aplikace indomethacinu. [8]
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V ramci této diplomové prace byly pro klasifikaci zaznamt rSO2 neonatologickych
pacientli aplikovany konvolu¢ni neuronové sit€. NejlepSich vysledkii ve vSech
klasifikacnich ulohach dosahla architektura AlexNet. Vysledky klasifikace byly
porovnany s hodnocenim lékaiti a na zdkladé odchylky byla stanovena ptesnost site.
Architektura AlexNet rozpoznala vstupni data s vyskytem a bez vyskytu IVH s pfesnosti
80 %. Pro ostatni klasifika¢ni tlohy, na které byly sité¢ natrénovany, nebylo dosazeno

signifikantni pfesnosti.

Pro ovéfeni moznosti predikce vzniku IVH byly zaznamy ofiznuty na dobu,
jez uvsech zahrnutych pacientli ptedchézela vzniku IVH. Vysledna sit' dokdzala
predikovat vznik IVH s ptesnosti 60 %.

Vysledek sité pro detekci IVH bez ohledu na stupen zdvaznosti ze 72hodinovych
zaznamuil rSO2 by mohl klinické pracovniky upozornit na moznost vyskytu IVH podstatné
diive nez bézné zavedend sonografie mozku. VEasna diagnéza by mohla usnadnit péci
0 tyto pacienty a zlepsit jejich progndzu.
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Priloha B: Obsah priloZzeného DVD

e Klicova slova v ¢eském jazyce

e Klicova slova v anglickém jazyce
e Abstrakt v ¢eském jazyce

e Abstrakt v anglickém jazyce

e Zadani diplomové prace

e Diplomova prace

o Ukazka dat

e Zdrojové kody (Matlab)
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