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Abstrakt

Vizudalni analyza dlouhodobych in-
teriktalnich  (mezizachvatovych) in-
trakranialnich EEG (IEEG) zaznamu
je velice Casové narocna. Pro zpraco-
vani téchto zaznamu se Casto vyuzivaji
kvantitativni metody, jejichz vyuziti
vsak vede ke ztraté casové informace.
V této praci bylo otestovano zpracovani
interiktalnich iEEG zdznamu pomoci
Markovovych modelt. Vyuzitim téchto
modell ztistavé zachovana casova infor-
mace o interiktalnich epileptiformnich
vybojich (IED).

V praci byly vyuzity dva datové
sety iIEEG zaznama pacientu trpicich
epilepsii zplsobenou fokalni kortikalni
dysplézii (FCD). Prvni dataset obsaho-
val Sest zdznamu nahravanych priblizné
tyden, jejichz soucasti byly i iktalni
stavy. Pro zachovani metodiky zkou-
mani pouze interiktalnich c¢éasti, byly
ze zaznamu odstranény useky epilep-
tickych zachvati. Upravené zaznamy
byly dale segmentovany a zpracovany
pomoci tii metod.

Prvni metoda vyuzivala vypocet pre-
chodovych matic a pro redukci dimenze
byly vyuzity sitové parametry. Celkem
bylo vypocteno 11 sitovych parame-
tri, které byly vizudlné hodnoceny.
Cilem vyhodnoceni bylo nalézt v za-
znamu trendy, pomoci kterych by bylo
mozné popsat dynamiku dlouhodobych
interiktalnich zdznami.

V druhé metodé bylo vyuzito inter-
valovych prechodovych matic. Jedna
se o matice, které zahrnuji informace
o pauzach mezi jednotlivymi vyboji.
Z intervalovych prechodovych matic
bylo vypocteno stejnych 11 sitovych
parametri jako u prvni metody. Postup
vyhodnoceni byl stejny jako v prvni
metodé. Bylo zkouméano, zda pridanim
casové informace dojde ke zpresnéni
popisu dynamiky.

Vi

Treti metoda taktéz vyuzivala inter-
valové prechodové matice. V tomto pri-
padé byla vypoctena intervalovd pre-
chodovd matice celého zaznamu a in-
tervalové prechodové matice vSech seg-
mentid. Odectenim segmentovanych ma-
tic od matice celého zaznamu vznikly
rozdilové intervalové prechodové ma-
tice, které byly vizualné zobrazeny
a hodnoceny.

Jelikoz k dispozici bylo pouze
Sest dlouhodobych zaznamt a vyu-
zité metody zpracovani nevedly k jed-
nozna¢nému vysledku, byla vyuzita
druhd datovd sada. U druhé datové
sady bylo zkoumaéno, zda lze vypocet
prechodovych matic a sitovych parame-
tra vyuzit k rozlieni typu FCD.

V druhém datasetu bylo vybrano
45 pacientti, u nichz byly k dispozici
pouze interiktalni zaznamy. Zaznamy
vSsech pacienti byly segmentovany
a z kazdého segmentu byly vypocteny
prechodové matice. Ze segmentovanych
prechodovych matic bylo néasledné vy-
pocteno 15 sitovych parametria ve tfech
dennich dobéch.

Pomoci  Wilcoxonova  testu byl
mezi skupinami FCD I a FCD II pro-
kazan statisticky signifikantni rozdil
na hladiné vyznamnosti 5 % u sedmi
sftovych parametrii. Z celkového poctu
45 zkoumanych parametri byl prokazan
signifikantni rozdil u 14 vypoctenych
parametrii.

Kli¢ova slova: clektroencefalografie;
epilepsie; fokdlni kortikalni dysplazie;
markovovy modely; siftové parametry.



Abstract

of long-term in-
terictal intracranial EEG (IEEG)
recordings is very time-consuming.
Quantitative methods are often used
to process these records, but their use
leads to a loss of time information.
In this work, the processing of interictal
iEEG records using Markov models was
tested. The use of these models pre-
serves time information about interictal
epileptiform discharges (IEDs).

Two datasets of iEEG records of pa-
tients suffering from epilepsy caused
by focal cortical dysplasia (FCD) were
used. The first dataset contained six
recordings recorded for about a week,
which also included ictal states. To pre-
serve the methodology of examin-
ing only the interictal parts, sections
of epileptic seizures were removed from
the records. The modified records were
further segmented and processed using
three methods.

The first method used the calculation
of transition matrices and network pa-
rameters were used to reduce the dimen-
sion. A total of 11 network parameters
were calculated and visually evaluated.
The evaluation aimed to find trends
in the record, which could be used
to describe the dynamics of long-term
interictal records.

In the second method, interval tran-
sition matrices were used. These
are matrices that include informa-
tion about pauses between discharges.
The same 11 network parameters
as in the first method were calculated.
The evaluation procedure was the same
as in the first method. The second
method investigated whether adding
time information would refine the de-
scription of dynamics.

The third method also used interval
transition matrices. In this case, the in-
terval transition matrix of the whole

Visual analysis

Vii

record and the interval transition ma-
trices of all segments were calculated.
By subtracting the segmented matrices
from the matrix of the whole record,
differential interval transition matrices
were created, visually displayed and
evaluated.

As only six long-term records were
available and the processing methods
used did not lead to an unambiguous
result, the second data set was used.
For the second dataset, it was inves-
tigated whether transition matrices
and network parameters can be used
to distinguish the FCD type.

In the second dataset, 45 patients
have selected for whom only interictal
records were available. Records of all
patients were segmented and transition
matrices were calculated from each seg-
ment. From the segmented transition
matrices, 15 network parameters were
subsequently calculated three times
of the day.

Using the Wilcoxon test, a statisti-
cally significant difference was demon-
strated between the FCD I and FCD II
groups at a significance level of 5 %
for seven network parameters. From
the total number of 45 examined pa-
rameters, a significant difference was
demonstrated in 14 calculated parame-
ters.

Keywords: electroencephalogra-
phy; epilepsy; focal cortical dysplasia;
markov’s models; network parameters.

Title translation: Using Markov’s
Models for Interictal EEG in Patients
with Epilepsy
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Kapitola 1
Uvod

I 1.1 Epilepsie

Epilepsie je skupina chronickych neurologickych onemocnéni, projevujici se abnormalni
mozkovou aktivitou a vznikem spontdnnich zachvati. Zachvaty se projevuji rtznymi
zpusoby, od kratkych ztrat pozornosti az po velké zachvaty s rytmickymi tonicko-
klonickymi kiecemi vSech koncetin. Na typ zachvatu ma vliv umisténi loziska i nasledné
sifeni epileptické aktivity.

Epilepsie postihuje miliony lidi vSsech vékovych kategorii po celém svété. V Ev-
ropé se odhaduje pocet déti a dospivajicich s aktivni epilepsii na 0,9 milionu, dospélych
ve veéku 20-64 let na 1,9 milionu a starsich véku 65 let na 0,6 milionu [1]. Urc¢it priciny
vzniku je velice obtizné. Pokud se epilepsie objevi jiz v itlém véku, nejcastéjsi pricinou
byvaji vrozené mozkové vyvojové vady ¢i genetické dispozice. Pokud se epilepsie objevi
v dospélosti, pri¢cinou mize byt poranéni hlavy ¢i nddorové onemocnéni.

Existuji dva hlavni typy zéchvatu — fokalni (¢asteéné, ohniskové) a generalizované.
U fokalni epilepsie zac¢inaji zachvaty v lokédlni oblasti mozku. Tento typ zachvatu se dale
déli na jednoduché parcidlni zachvaty, tedy bez poruchy védomi a komplexni parcidlni
zachvaty, pri kterych k poruse védomi jiz dochézi. Pokud fokélni zachvaty nasledné pre-
chézi i do druhé hemisféry, tedy generalizuji, oznacuji se jako sekundarné generalizované
zachvaty. Epilepsie charakterizovand primarné generalizovanymi zachvaty se od zacatku
tyka celého mozku soucasné. V tomto pripadé pacient ztraci védomi ihned a zichvat
je provazen zaskuby vSech konéetin. [2]

Lécba epilepsie se u vétsiny pacientil provadi pomoci farmakoterapie. Nemocni dosté-
vaji takzvand antiepileptika, coz jsou 1éky, pii jejichz uzivani dochazi ke snizovani poctu
zdchvatu. I pres pokroky ve farmakoterapii je ovSem priblizné 30 % z celkového poctu
nemocnych farmakorezistentni. U téchto pacientt pti podavani antiepileptik nedochazi
ke snizeni poctu zachvati. Vyznamnou terapeutickou alternativou pacienti s farmako-
rezistentni epilepsii je epileptochirurgie. Jedna se o chirurgické odstranéni epileptogenni
zény (EZ), coz je oblast loziska zodpovédného za vyvolani zdchvatu. Uspésnost epilep-
tochirurgické 1écby je zavisla predevsim na presné lokalizaci EZ. Zda je pacient vhodny
pro epileptochirurgii zavisi na tom, zda je v okoli EZ jind dilezitd oblast, jejimz pii-
padnym narusenim by mohlo dojit k ohroZeni ¢ poskozeni pacienta. [3—4]

B 1.1.1 Fokalni kortikilni dysplazie

Fok&lni kortikalni dysplazie (FCD) je vrozena vada patiici do skupiny poruch korového
vyvoje a byva povazovana za jednu z pric¢in loziskové epilepsie.

Jelikoz existuje vice typu FCD, existuje také vice zptisobti déleni. Podle histologického
nalezu byla ptvodné rozdélena na skupiny typu FCD I a FCD II [5]. Oba typy byly
déle rozdéleny na zdkladni podtypy A a B.

U obou typu je charakteristickym nalezem kortikalni dislaminace. Ta se projevuje
deorganizaci puvodné horizontalné orientovanych bunéénych vrstev na vertikalné ori-



1. Uvod

entované. Charakteristické priznaky obou typu jsou prehledné popsany v Tabulce 1.1
a zobrazeny na Obrazku 1.1. [6]

Typ Podtyp Charakteristika
FCD I A Kortikéalni dislaminace
B Kortikalni dislaminace + vyskyt obrovskych a/nebo nezralych neuronu
FCD II A Kortikalni dislaminace + vyskyt dysmorfnich neuront
B Kortikalni dislaminace + vyskyt dysmorfnich neuronti a balénovitych bunék

Tabulka 1.1. Histologické specifikace kortikalnich dysplazii.

Normalni nalez FCD I FCD ITA FCD IIB
IA 1B
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Obrazek 1.1. Pro porovnani lze pozorovat normélné horizontalné orientované vrstvy neu-

roni. U FCD TA lze pozorovat charakteristické vertikdlni neurondlni sloupce, u FCD 1B

navic obrovské a nezralé neurony. Pro dysplazii typu IIA jsou charakteristické dysmorfni
neurony a v piipadé FCD typu IIB navic jesté balénovité buriky. Upraveno z [6].

Standardni klasifikace byla naposledy upravena v roce 2011, kdy doslo k vyclenéni
nového typu FCD III. Tento novy typ fokalni kortikalni dysplazie predstavuje abnor-
mality kortikdlni laminace spojené s hlavni 1ézi, kterda obvykle priléhd nebo ovliviiuje
stejnou kortikdlni oblast. FCD typu III byva rozdélovana na podtypy A—D. Déle doslo
k rozsiteni FCD typu I. Jedna se o podtyp FCD IC, ktery predstavuje kombinaci typt
FCD TA a FCD IB. U tohoto typu dochazi k naruseni laminace neuront ve svislém
i horizontalnim sméru. [7]



1.2 Elektroencefalografie

Il 1.1.2 Epileptogennizény

Pro snadné pochopeni epileptogennich zén lze vyuzit zjednoduseny koncept zobrazeny
na Obrazku 1.2 (A). Tato struktura zobrazuje epileptické zony jako homogenni celky.

Obrazek 1.2. (A) Epileptogenni zény jako homogenni celky. (B) Epileptogenni zény zob-
razené pomoci vzajemné propojené sité. Upraveno z [8].

Stru¢ny popis jednotlivych zén [9-10]:

Iritacni zéna (IZ) predstavuje celou oblast epileptické sité. Je sloZena z podsiti, neboli
klastri, které jsou schopny generovat a sifit mezizdchvatové (interiktalni) epilepti-
formni vyboje (IED), viz Kapitola 1.2.2. K jeji lokalizaci se vyuziva jak skalpové,
tak invazivni elektroencefalografie (EEG), magnetoencefalografie (MEG) ¢i funkéni
magnetické rezonance (fMRI).

Priméarni léze je mozkova tkan, kterd funguje abnormélné a sama o sobé nemusi zpu-
sobovat zachvaty. Definuje se nejcastéji pomoci magnetické rezonance (MRI) s vyso-
kym rozlisenim. Pro ovéfeni, zda je léze doopravdy zodpovédna za zachvaty pacienta,
je dale vyuzito EEG vysetreni.

Zéna pocatku zéchvatu (SOZ) je oblast kury, kterd sama o sobé generuje zachvaty.
Nejcastéji byva lokalizovina EEG technikami.

Symptomatogenni zoéna je oblast mozkové kiry, do které propaguji epileptiformni
vyboje z SOZ a vyvolavaji zachvatové (iktalni) pfiznaky. Tato zéna je tedy primarné
zodpovédnd za vnéjsi projevy pacienta pii zachvatu.

Elokventni oblast je vysoce funkcéné specifickd a pfi jejim poskozeni by doslo ke ztraté
kognitivnich funkci pacienta. Jedna se proto o oblast, kterd vyznamné ovliviiuje ve-
likost resekce pri epileptochirurgii.

I 1.2 Elektroencefalografie

Elektroencefalografie je diagnostickd metoda zaznamenavajici elektrickou aktivitu
mozku. Pro zadznam zmén této elektrické aktivity se vyuzivaji elektrody. Existuji dva
typy monitorace EEG, povrchové a invazivni. Povrchovd monitorace je provadéna
pomoci kovovych elektrod umisténych na skalpu. Jedna se tedy o neinvazivni méfeni.



1. Uvod

Rozmisténi elektrod je urceno dle standardizovanych systémt. Nejcastéji se vyuziva roz-
lozeni elektrod systému 10-20, coz vyjadiuje procentualni vzdalenosti mezi elektrodami.
Standardné se celkem pouziva 21 elektrod, z ¢ehoz je 19 registracnich a dvé zemnici.
V této diplomové praci jsou vyuzita data ziskana pomoci invazivniho EEG.

B 1.2.1 Invazivni EEG

Zaznam skalpového EEG neni v mnoha ptipadech dostacujici. Pro presnou lokalizaci
ohniska zachvatf a stanoveni zivotné diilezité sousedni kiry pred operaci epilepsie se vy-
uziva invazivni neboli intrakranidlni EEG (iEEG) [11]. Invazivni EEG vysetfeni je ta-
kové, kdy jsou elektrody v primém kontaktu s mozkem.

Existuji dvé zakladni techniky nahravani iEEG. Prvni technikou je elektrokortikogra-
fie (ECoG). Pro vysetfeni pomoci ECoG je nejprve nutné odstranit ¢ast lebky. Na ob-
nazenou ktru mozkovou jsou nasledné umistény elektrody. Vyuzivaji se subdurélni elek-
trody ve formé silikonovych pésku (tzv. stripi), nebo elektrodovych poli (tzv. gridi).
Druhou technikou je stereoencefalografie (SEEG). Na rozdil od ECoG ndm SEEG umoz-
nuje zobrazeni i hlubsich struktur mozku. P¥i SEEG jsou do lebky vyvrtané malé ot-
vory, jimiz se implantuji tenké hloubkové elektrody. Implantace elektrod je zobrazena
na Obrazku 1.3. [12-13]

Obrazek 1.3. Zobrazeni nahrdvani iEEG: (A) Elektrokortikografie s elektrodami v podobé

gridi. (B) Stereoencefalografie s hloubkové zavedenymi elektrodami. V dolni ¢4sti jsou

zobrazeny intrakranidlni elektrody v kontaktu se stfednim fusiformnim gyrem. Elektrody
jsou zndzornény cervené. Upraveno z [12].



1.2 Elektroencefalografie

Jelikoz je pro implantaci stereotaktickych elektrod nutné znat pribliznou oblast oh-
niska zachvatu, provadi se predoperacni planovani. To miize zahrnovat vysetfeni pomoci
MRI ¢i fMRI, pozitronové emisni tomografie (PET) nebo vypocetni tomografie (CT).
Pocet pouzitych elektrod se odviji zejména dle nutnosti pokryti zkoumané oblasti. Ty-
picky se pouzivéa 5 — 15 valcovych elektrod, které obsahuji 8 — 18 kontakti [13]. Monito-
rovani se provadi kontinudlné pii plném védomi pacienta priblizné jeden az dva tydny.

B 1.2.2 InteriktdlniiEEG

Interiktalni iEEG predstavuje zaznam elektrické aktivity mozku v dobé mezi zachvaty.
Mezi typickou interiktalni epileptiformni aktivitu patfi hroty, ostré viny ¢i komplexy
hrot-vlna, také oznacované jako IED. IED se od klasické mozkové aktivity lisi svou
morfologii. Morfologie IED je zobrazena na Obrazku 1.4.
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Obrazek 1.4. Grafické zndzornéni epileptiformnich tranzientt. Upraveno z [14].

Epileptiformni vyboje v blizkém okoli s podobnymi vlastnostmi jsou shlukovany
do tzv. populaci neboli klastri. Vyskyt IED a shlukovani do klastri lze pozorovat

na Obrazku 1.5.
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Obrazek 1.5. Ukazka iEEG zaznamu s IED. Na obrazku lze pozorovat shlukovani bliz-
kych vyboju s podobnymi vlastnostmi do dvou klastru. Klastry jsou barevné rozliseny.
Upraveno z [15].



1. Uvod

Jak lze pozorovat na Obrazku 1.5, aktivita jednotlivych populaci se v ¢ase méni. Ba-
revné rozliSenym klastrim pfifadime pismena A (modry) a B (zeleny). Poradi aktivnich
klastru Ize ilustrovat jako ¢asovou fadu, viz Obrazek 1.6.

A B B A C A A B

to t1 ts tz [# ts ts ty

Obrazek 1.6. Ukdzka zobrazeni casové fady aktivnich populaci. Prvni tii klastry casové

rady predstavuji klastry iEEG zaznamu z predchoziho obrazku. Zbyla ¢ast casové fady mo-

deluje, jak by iEEG zdznam mohl pokracovat. Na obrazku lze pozorovat, v jakém poradi

po sobé jsou populace aktivni. Ke kazdé populaci je k dispozici presny casovy tdaj t. Z ca-

sové Tady lze také pozorovat Cetnost aktivit jednotlivych klastria. V této ukézce vykazuje
nejvyssi aktivitu klastr A, nejnizsi klastr C.

K hodnoceni interiktdlniho iEEG se casto pristupuje kvantitativné. Jednim z piti-
stupt je napriklad tvorba prehledovych map, pomoci kterych jsou na mozku zobrazeny
vice a méné aktivni ¢asti. Tyto metody ovSem ztraci ¢asové informace o jednotlivych
vybojich a jejich poradi. Kvantitativni analyza iEEG ziznamt je zobrazena na Ob-
razku 1.7.

Obrazek 1.7. Kvantitativni analyza iEEG. Zobrazeni zaznamenanych vyskytu IED. Na ob-
razku lze pozorovat vice a méné aktivni oblasti. Cervend oblast oznacuje chirurgicky od-
stranénou ¢4st temporalniho laloku. Pfevzato z [15].

Pro zachovani ¢asovych tidaju a poradi vyboji lze pro zpracovani iEEG vyuzit Mar-
kovovy modely.

I 1.3 Markovovy modely

Pojem Markovovy modely oznacuje stochasticky proces, ktery se vyuziva pro popis
pravdépodobnosti prechodu soucasného stavu do nasledujiciho. Predpokladem je zavis-
lost budoucich stavii pouze na soucasnych. V pripadé, ze se jedna o zcela autonomni
systém, se vyuzivaji dva typy Markovovych modelid: Markoviv fetézec a skryté Marko-
vovy modely (HMM).



B 1.3.1 Markoviiv fetézec

Markoviv fetézec predstavuje nejjednodussi typ Markovovych modeld, ktery predpo-
klada diskrétnost ¢asu i stavii. Systémy, pro které se Markovovy fetézce pouzivaji,
se mohou nachézet v jednom ze spocetného poctu stavi. V podstaté se jedna o na-
hodny proces bez paméti, tudiz pravdépodobnost kazdé budouci udalosti zavisi pouze
na stavu dosazeném v udélosti predchozi. Jedna se o tzv. Markovskou vlastnost. [16-17]

Tato vlastnost umoznuje znazornéni procesu pomoci stavového diagramu, jak lze po-
zorovat na Obrazku 1.8. Na obrazku je znédzornén dvoustavovy typ Markovova fetézce.
Z kazdého stavu (zde 0 a 1) vystupuji hrany predstavujici mozné prechody do dalsiho
stavu.

l1—a |-/

X

Obrazek 1.8. Dvoustavovy Markoviv retézec. Nachazi-li se systém ve stavu 0, s pravdeé-
podobnosti 8 prejde do stavu 1 a s pravdépodobnosti 1-5 setrva ve stavu 0. Obdobné
je to iu stavu 1. Prevzato z [18].

Markovuv fetézec je popsan dvéma strukturami [16]:

m vektorem absolutnich pravdépodobnosti v urcitém okamziku,
m matici pravdépodobnosti prechodu.

Distribuce pravdépodobnosti prechodd stavu byva oznacovana jako prechodova
(¢i tranzi¢ni) matice. Velikost matice se odrdzi od po¢tu moznych stavi. Pokud
m& Markovuv Fetézec N moznych stavi, velikost prechodové matice bude NxN. Vstup
na pozici (I, J) predstavuje pravdépodobnost prechodu ze stavu I do stavu J. Soucet
vsech pravdépodobnosti v Ffadku musi dat dohromady jedna, jelikoz kazdy tradek
predstavuje své vlastni rozdéleni pravdépodobnosti. [19]

Pro zjednoduseni interpretace lze prechodové matice zobrazit graficky, viz Obré-
zek 1.9. Na obrazku je znazornéna jedna z prechodovych matic vypoctenych v této praci.
Na graficky zobrazené prechodové matici lze snadno pozorovat pravdépodobnosti pre-
chodu jednotlivych klastri. Jak vypada stejnd matice, pouze zobrazend pomoci stavo-
vého diagramu, lze pozorovat na Obrazku 1.10.



1. Uvod
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Obrazek 1.9. Grafické zobrazeni prechodové matice. Matice zobrazuje pravdépodobnosti

prechodli sedmi klastri. Z grafu lze napiiklad vycist, ze po klastru jedna bude s nejvetsi

pravdépodobnosti (pfiblizné 75 %) nasledovat opét klastr jedna. Tento klastr bude s prav-
dépodobnosti pfiblizné 60 % ndsledovat i po klastru dva.

Obrazek 1.10. Stejnid matice jako na Obrazku 1.9, pouze zobrazena pomoci stavového dia-
gramu. Sila pravdépodobnosti pfechodu mezi klastry je znidzornéna sirkou hran. Cim vyssi
pravdépodobnost prechodu, tim Sirsi hrana.



1.4 Sitové parametry

B 1.3.2 Skryté Markovovy modely

Skryté Markovovy modely se skladaji z jiz zminénych Markovovych fetézci a mnoziny
pozorovanych proménnych. Pozorovatelé HMM nejsou schopni sledovat stav systému
jako u Markovovych fetézcii, odtud pochéazi oznaceni ,skryté’. Viditelné jsou pouze vy-
stupy vydavané béhem kazdého prechodu. Viditelné vystupy jsou zavislé pouze na ak-
tuadlnim stavu systému. Posloupnost vystupit HMM nam tedy udava informace o po-
sloupnosti vnitrnich stavi. Priklad skrytého Markovova modelu lze pozorovat na Ob-
razku 1.11.
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Obrazek 1.11. Piiklad skrytého Markovova modelu. Cast A predstavuje klasicky Marko-

viv fetézec, jehoz stavy pozorovateli vystuptl nejsou znamy. Cést B pfedstavuje pozoro-

vané vystupy. Vystupy, v tomto piipadé denni ¢innosti, zavisi pouze na aktualnim stavu,

tedy pocasi. Pokud se tedy na graf podivime z pohledu pozorovatele, vidime jaké Cin-

nosti ¢lovék aktudlné vykondva (prochézi se, nakupuje ¢i ukliz{). Pozorovatel ovSem netusi,
co ovlivituje pravé provaddénou ¢innost. Upraveno z [20].

Skryté Markovovy modely se Casto vyuzivaji napriklad pti analyze fecovych signélu,
pro vyhledavani v biologickych sekvencich, v termodynamice ¢i chemii.

V této diplomové préci jsou HMM vyuzity pro zjednoduseny popis mozkové aktivity
u pacienti s epilepsii. Nami znamymi vystupy jsou u kazdého pacienta predpocitané
vektory IED.

I 1.4 Sitové parametry

Vypoctené prechodové matice jsou vicedimenziondlni a pii vysokém mnozstvi stale slo-
Zité na statistické vyhodnocovani. Pro redukci dimenze bylo vyuzito parametrizace z te-
orie grafi, v praci nazyvané jako sitové parametry.

P1i vypoctu sitovych parametria vychazime z predpokladu, ze mozek a jeho konekti-
vitu lze pripodobnit k sitim. Sitové parametry kvantifikuji propojeni mozku a odrazeji
aktivaci riznych mozkovych oblasti. Mérené hodnoty obsahuji distribuci, kterd posky-
tuje globalnéjsi popis sité.



1. Uvod

Sité jsou tvoreny uzly a hranami. Uzly predstavuji rtizné regiony mozku a hrany
jednotliva spojeni mezi regiony. Jak takové sité mohou vypadat, lze pozorovat na Ob-
razku 1.12.

Obrazek 1.12. Ukéazka typt siti. Na obrazku je také tucné zobrazena nejkratsi cesta
mezi dvéma stejnymi uzly u rizné propojenych siti. Lze pozorovat, Ze ¢im jsou sité

Vv

Sité mohou byt bindrni ¢i vazené. Binarni sité nabyvaji pouze dvou hodnot, zatimco
vazené mohou nabyvat libovolného poctu hodnot ¢i skupin. Déle sité délime dle smé-
rovosti na smérové a neorientované. V pripadé smérové varianty siti sméruje vystup
jedné skupiny pouze do jedné dalsi. U neorientovanych siti mtze vystup jedné skupiny
smeéfovat do libovolného poctu dalsich skupin. [22]

Jelikoz klastry vyboju, které jsou v této praci zkoumdny, nabyvaji hodnoty vice
nez dva a vystup jednoho klastru vzdy sméruje do jednoho dalsiho, jsou v praci vyu-
Zity vazené smérové siftové parametry. Jedna se o sitové parametry dostupné v Brain
Connectivity Toolbox. Toolbox je k dispozici online zde [23].

I 1.5 Cile prace

Dlouhodobé elektroencefalografické zadznamy obsahuji velké mnozstvi dat a tim stoupa
i naro¢nost vyhodnocovani. Tato prace se zaméruje na zjednoduseny popis dlouhodo-
bych mezizachvatovych iEEG zaznamt. K tomu jsou vyuzity Markovovy prechodové
matice, vypocitané z vektord po sobé nasledujicich klastrti vyboji. Vyhodou vyuziti
Markovovych modelu je, ze pfi zpracovani nedojde ke ztraté Casovych udaji vyboju.
Jednim z cili této prace je zjisténi, zda se pomoci prechodovych matic, popripadé
i sitovych parametri, daji ur¢it vzorce chovani na zakladé dynamiky dlouhodobych za-
znamu. Byla také kladena otazka, zda by nebylo mozné prechodové matice dokonce
pouzit pro predikci zachvati. Dalsim cilem této prace je zjisténi, zda lze vyuzit vypocet
sitovych parametri z prechodovych matic pro urceni typu fokalni kortikalni dysplazie
u pacienta. VSechna zkoumani této diplomové prace byla provedena na dvou datovych
sadach. Pro popis dynamiky dlouhodobych zdznamt bylo vyuZzito Sest zdznam, jejichz
soucasti byly i iktalni stavy. Pro stratifikaci podtypi FCD byl vyuzit soubor 45 inte-
riktalnich zdznamai.
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Kapitola 2
Metody

Cilem této kapitoly je ptiblizeni metodiky analyzy a zpracovani iEEG zaznamt pacient
s epilepsii. V této kapitole jsou popsdna pouzita data, jejich predzpracovani a postup
vypoctu. Nésleduje popis vyhodnoceni.

B 2.1 Pousitadata

V préci byly vyuzity dva datasety iEEG zdznamii — dlouhodobé a kratkodobé. Dlou-
hodobé zaznamy byly v praci vyuzity pro popis dlouhodobé dynamiky. Kratkodobé
zaznamy byly vyuzity ke stratifikaci podtypa FCD.

Nahravani vSech invazivnich EEG zaznamt bylo provadéno ve Fakultni nemocnici
v Motole, konkrétné na Neurologické klinice a Klinice détské neurologie. Jak dlouho-
dobé, tak i kratkodobé zaznamy byly porizovany v referencnim médu na nahravacich
systémech Natus NicOne (se vzorkovacim kmitoctem 512 Hz, nebo 2048 Hz), respek-
tive Stellate Harmony (se vzorkovacim kmito¢tem 1 kHz). Poté bylo provedeno pfepoc-
teni do bipolarniho zapojeni.

Il 2.1.1 Dlouhodobé zdznamy

V prvni ¢asti prace byly vyuzity dlouhodobé zdznamy Sesti pacientti. Monitorace
téchto pacientt trvala priblizné tyden a pacienti po dobu nahravani nebyli kompen-
zovani farmaky. K dispozici byly dodany celé zaznamy, které obsahovaly interiktdlni
i iktalni ¢asti. Ke kazdému zaznamu byly oznacené ¢asy zacatku epileptickych zachvati,
ke kterym béhem nahrivani doslo.

Mezi pacienty byly ¢tyfi zeny a dva muzi, z nichz byli dva dospéli jedinci a Ctyri déti.
7 téchto pacientt méli tii prokdzany typ FCD I, jeden pacient mél prokizany typ
FCD II. Jeden pacient byl heterotypicky s neprokizanou FCD I a jeden pacient mél tu-
berézni sklerézu (TS). Pacienti byli oznaceni anonymnim ID ve formatu slozeném
ze sedmi ¢islic nebo ve forméatu Pzrzz, kde x predstavuje ¢islici od 0 do 9.

V Tabulce 2.1 byly vypsany vybrané informace o pacientech dlouhodobych zaznam.
Ke kazdému ID pacienta je v tabulce uvedeny typ FCD a doba, po kterou byl pa-
cient nahravan. Posledni sloupec udava lékati oznaceny pocet epileptickych zachvati,
které pacient prodélal po dobu monitorace.

ID Typ FCD Délka monitorace (dny) Pocet oznacenych zachvatu
P179 ITa 8 11
P198 1Ib 6 1
P211 TS 3 8
P222 Ia 10 4
1812938 Ta 6 11
1971200 nFCD I ) 5

Tabulka 2.1. Vybrané informace o pacientech dlouhodobych zdznamu. TS - tuberdzni
skler6za, nFCD I - pacient s neprokdzanym typem FCD I.
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B 2.1.2 Kratkodobé zaznamy

V druhé ¢asti prace bylo pracovano s ,kratkodobymi“ zdznamy. I tyto zdznamy byly
nahravany priblizné tyden, ovSem k dispozici byly pouze vybrané interiktalni casti.
Pro snadnéjsi rozliseni datasetd jsou tyto zaznamy v praci pojmenovany jako kratko-
dobé.

7 nahravani byly vybrany useky, které zacinaly minimdalné ¢tyri hodiny po epilep-
tickém zéchvatu a zaroven dalsi zachvat nenastal alespon hodinu po vybraném tseku.
Ve vétsiné pripadi se jednalo o tithodinové zaznamy z bdéni, nahravané od deviti rano
do dvanacté hodiny odpoledne a trithodinové zaznamy spanku nahravané nasledujici den
od jedné do ¢tvrté hodiny ranni. Nejkratsi vyuzité tseky bdéni i spanku trvaly necelych
30 minut.

K dispozici bylo 65 zidznamii pacienti, z nichz 61 obsahovalo nahrané tseky
jak z bdéni, tak i ze spanku. Z tohoto poétu byli vyTazeni tii pacienti, jejichz zdznam
obsahoval velké mnozstvi pauz. Celkem tedy bylo vybrano 59 zaznamu pacientu s fo-
kalni kortikalni dysplazii. Z tohoto poc¢tu meélo 19 pacienti FCD typu I, 26 pacientil
FCD typu II a jeden pacient FCD typu III. Zbyli pacienti méli neprokazany typ
FCD I ¢i II, TS ¢ FCD + hipokampélni sklerézu (HS). Vyhodnocovéano bylo pouze
45 pacientll s prokdzanymi typy FCD I ¢i II. Jednalo se o 27 dospélych a 18 détskych
pacientt, z ¢ehoz bylo 26 muzského a 19 Zzenského pohlavi.

Informace k vybranym pacientim kratkodobych zadznamt byly zaznamenany v Ta-
bulce 2.2. Ke kazdému anonymnimu ID pacienta je v tabulce uveden typ FCD a typ
implantovanych elektrod.

1D Typ FCD Elektrody 1D Typ FCD Elektrody
P005* FCD IIa SEEG P127 FCD Ic SEEG
P012 FCD IIb ECoG P133* FCD Ia SEEG
PO17* FCD IIb SEEG P143* FCD Ia SEEG
P030 FCD IIb SEEG P144 FCD IIb SEEG
P033 FCD Ib kombinace P147* FCD IIb SEEG
P036* FCD IIb ECoG P150* FCD IIb SEEG
P038* FCD IIb ECoG P155* FCD Ia SEEG
P046 FCD IIa SEEG P160* FCD IIb SEEG
P060* FCD Ib SEEG P162* FCD IIb SEEG
P063 FCD Ib SEEG P163* FCD IIb SEEG
P066 FCD IIb SEEG P165 FCD IIb SEEG
P068* FCD Ia SEEG P170* FCD Ia SEEG
P074* FCD IIa SEEG P176 FCD IIb SEEG
P075 FCD IIb kombinace P177** FCD Ia SEEG
PO78* FCD Ia SEEG P179 FCD Ia SEEG
PO79* FCD Ia SEEG P183* FCD Ia SEEG
PO8T* FCD IIb kombinace P185* FCD IIb SEEG
P097* FCD Ib SEEG P186* FCD IIb SEEG
P110* FCD Ib SEEG P188* FCD Ia SEEG
P119* FCD IIb kombinace P198* FCD IIb SEEG
P125 FCD IIb SEEG P209 FCD IIb SEEG
P126 FCD IIb SEEG P222%* FCD Ia SEEG
1812938* FCD Ia SEEG

Tabulka 2.2. Vybrané informace o pacientech kratkodobych zdznamui. Zaznamy trvajici
t¥ hodiny bdéni a tii hodiny spanku jsou oznaceny *, nejkratsi zdznam **.
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I 2.2 Programové prostredi

Ke zpracovani dat a vytvoreni skriptu bylo vyuzito programu MATLAB® spolecnosti
MathWorks. Konkrétné byla vyuzita akademické licence pro CVUT, verze R2019b.

I 2.3 Popis dlouhodobé dynamiky

Pro popis dlouhodobé dynamiky bylo vyuzito Sest dlouhodobych zaznamu, viz Ta-
bulka 2.1. Pro potreby prace byly u kazdého pacienta vyuziviny dva vektory dat.
Prvni byl vektor predpocitanych populaci IED neboli klastri. Druhy vektor doplnoval
ke kazdému klastru jeho pfesny casovy udaj, viz Obrazek 1.6. Ke kazdému pacientovi
byly k dispozici idaje o zachvatech véetné data a casu zacatku.

Bl 2.3.1 Predzpracovani

V ramci predzpracovani bylo potreba provést prepocitani klastri. K rozdéleni aktiv-
nich oblasti mozku na klastry dochazi na zakladé podobnosti. Jelikoz aktivni oblasti
mozku mohou byt rozsahlé, miize se stat, ze je algoritmus chybné zatadi do vice skupin.
Pro jejich minimalizaci pTi zachovani statistické vérohodnosti, byl vyuzit jiz existujici
algoritmus z bakalarské prace Popis epileptické sité pomoci distribuce interiktdlnich
se nachazi ve vzdalenosti kratsi nez 12,8 mm. Timto zpiisobem doslo ke zredukovani
poctu skupin, ovSsem ne ke ztraté dat.

I pres jiz provedené slouceni klastrti bylo potieba omezit odlehlé hodnoty. Procentu-
alni zastoupeni nékterych klastru bylo i po prepocitani minimalni. Tyto skupiny byly
pro nase zkoumani nepodstatné. Bylo proto provedeno omezeni, kdy byly ponechany
pouze klastry, jejichz zastoupeni dohromady vyjadfovalo 99 % pivodni celkové infor-
mace. Tato redukce byla provadéna az pred samotnym vypoctem prechodovych ma-
tic, aby nedoslo k naruseni ¢asové informace o vybojich. Pocet, na ktery byly klastry
omezeny, byl oznacen jako parametr cut_bigger. Tento parametr tedy zaroven daval in-
formaci o poctu obsazenych klastri v zdznamu. V prameéru byl pocet klastrii omezen
na prvnich sedm.

Dale bylo potteba ze zdznamu odstranit dlouhé pauzy v nahréavani. Tyto pauzy mohly
vzniknout napfiklad Spatnym kontaktem elektrod nebo potiebou mobility pacienta.
Byly proto nahrany celé zadznamy, ve kterych bylo patrano po pauzich v nahravani
delsich nez 30 minut. Takto dlouhé tseky byly jiz povazovany za vyznamné a pti dalsim
zpracovani by mohly predstavovat problém. Casy pocatki a konct nalezenych pauz byly
vlozeny do struktury, ktera jiz obsahovala casové informace o prodélanych zichvatech.
Vysledna struktura tedy rozdélila cely zaznam do vice souvislych tuseki, ¢imz zajistila
odstranéni dlouhych pauz v nahravani a zaroven obsahovala ¢asové tdaje o zdchvatech.

V dalsim kroku bylo potieba provést segmentaci zdznamu. Jak byla segmentace pro-
vadéna je graficky zndzornéno na Obrézku 2.1. Aby byla zachovana metodika pro studo-
vani interiktalnich vyboja, byl od ¢ast zachvat odecten kratky cas v délce péti vterin.
Pokud by byla segmentace provadéna od zacatku zaznamu, mohlo by dojit k situaci, kdy
jiz pred zachvatem nebude mozné vytvorit tsek v celé délce. Ztrata tohoto preiktalniho
useku by znamenala ztratu dilezité ¢asti zaznamu. Z tohoto divodu byla segmentace
provadéna od konce, tedy vzdy od nasledujiciho ¢asu zachvatu k predchozimu. Doba tr-
vani isek, na které byl dlouhodoby zadznam ¢lenén, byla v praci nastavena na 30 minut.
Tato doba byla zjisténa experimentalné, pri kratsim trvani jiz dochazelo k vyznamnému
zasumeéni signalu. Zaroven bylo zajisténo, aby mezi poslednim segmentem a predchozim
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2. Metody

zachvatem byla pauza alespon 15 minut. Pokud jiz nebylo mozné vytvorit tsek v celé
délce, byla tato ¢ast zdznamu vynechdna. Timto zptsobem byly rozclenény vsechny
souvislé useky vytvorené struktury.

smér segmentace

segment 3 segment 2 segment 1

zachvat 1 zachvat 2

>

cas

Obrazek 2.1. Grafické zobrazeni segmentace. Cervenou barvou jsou zobrazeny prodélané
epileptické zachvaty. Modra ¢ast pred zachvatem dva ilustruje pétivterinovy odecet od casu
zachvatu, od kterého byla segmentace provadéna. Smérem k zachvatu jedna jsou tvoreny
segmentované tuseky. Ruzova ¢ast po zachvatu jedna predstavuje 15 minut po zachvatu,
které jiz nebude mozné pouzit pro novy segment. Cést zdznamu mezi segmentem t¥i a ri-
zovou oblasti nebude dale vyuzita, jelikoz nelze vytvorit segment v plné délce.

Dynamika takto predzpracovanych zaznamu byla dale zkouméana pomoci tii postupi,
popsanych v nasledujicich tfech podkapitolach. Tyto postupy kombinovaly vyuziti vy-
poctu prechodovych matic, sitovych parametri a intervalovych pirechodovych matic.

Bl 2.3.2 Vypocet sitovych parametri z prechodovych matic

Prvni zptisob zkoumani dlouhodobych iEEG zaznamu byl proveden pomoci vypoctu
sifovych parametri z prechodovych matic. Schématicky postup véetné kroki predzpra-
covani je zobrazen v blokovém diagramu na Obrazku 2.2.

PREDPOCITANE

A :F;:ﬂmi | PRECHODOVYCH | sifOVYCH gl VYHODNOCENI
‘ MATIC PARAMETRU

VYPOCET

TVORBA

ANOTOVANE TVORBA
ZACHVATY M CasovveH

SEGMENTACE

USEKU
u STRUKTUR

PREDZPRACOVAN

Obrazek 2.2. Popis dlouhodobé dynamiky — blokové schéma postupu vypoctu sitovych
parametru z prechodovych matic.
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2.3 Popis dlouhodobé dynamiky

Jak lze pozorovat z diagramu, ze vzniklych segmentii a zredukovanych klastrii bylo
nasledné potreba vypocitat prechodové matice. Doposud byly o segmentech k dispo-
zici pouze casové udaje. Nyni bylo potieba kazdému tseku prifadit do néj spadajici
vyboje. K tomu bylo vyuzito vektoru s ¢asovymi tdaji celého zdznamu, jehoz rozmér
je identicky se samotnym vektorem zredukovanych klastri. V tomto vektoru byly hle-
dény pozice, které odpovidaji castim segmentii. Pomoci nalezenych indext byl nasledné
rozdélen i vektor vyboju. Timto zpusobem byly ziskdny vektory vyboju odpovidajici
segmentum, ve kterych byly ndsledné ponechdny jen klastry vyjadiujici 99 % infor-
mace. Upravené segmentované vektory vyboji byly nésledné vyuzity pro vypocet pre-
chodovych matic. Prechodové matice byly vypoctené pomoci jiz implementované funkce
hmmestimate [25].

Pro redukci dimenze prechodovych matic byly vyuzity sitové parametry. Z celko-
vého poctu 15 sitovych parametri zapsanych v Priloze B, bylo vybrano 11 parame-
tri vhodnych pro tcely zkoumani dlouhodobych zdznami. Parametry byly vybirdny
dle kone¢ného poctu vysledkt. Byly vyuzity parametry, jejichz vysledek po vypoctu
jedné prechodové matice dal jedno cislo. Timto zptsobem byla zarucena prehlednost
pri vyhodnocovani. Konkrétné se jednalo o tthlové parametry J_od, J_id a J_bl, hustotni
parametry KDEN a K, parametr tranzitivity 7T, globalni U¢innosti F, modularity @,
déle délka charakteristické cesty sité LAMBDA, polomér sité RAD a prumér sité DIAM.
Vyuzité funkce pro vypocet zminénych parametr jsou k dispozici v Brain Connectivity
Toolbox, dostupné online zde [23].

Nakonec bylo potfeba provést vyhodnoceni. Z divodi velkého mnozstvi vypoctenych
sitovych parametrii bylo vyhodnocovani providéno vizualné. Vypoctené parametry byly
zobrazeny na realné casové ose. Predmétem zkoumani bylo hledani trendi ve vystupnich
datech, zejména v dobéach blizicich se zdchvatu. Pri vizualizaci byly oznaceny segmenty
v tésné blizkosti pred zachvatem.

Bl 2.3.3 Vypocetsitovych parametrii z intervalovych prechodovych

matic
Druhym vyuzitym zptisobem zkoumani dlouhodobych iEEG zidznamt bylo provedeno
pomoci vypoctu sitovych parametri z intervalovych prechodovych matic. Schématicky
postup vcetné kroku predzpracovani je zobrazen v blokovém diagramu na Obréazku 2.3.

PREDPOCITANE ——
ZAZNAMY SHLUKOVACT . TVORBA VYPOCET ‘
ﬂ ALGORITMUS PRECHODOVYCH el SITOVYCH [l VYHODNOCENI
MATIC PARAMETRU

ANOTOVANE TVORBA
ZACHVATY - CASOVYCH

URCENI
‘ INTERVALD

SEGMENTACE

USEKU
STRUKTUR

PREDZPRACOVAN

Obrazek 2.3. Popis dlouhodobé dynamiky — blokové schéma postupu vypoctu sitovych
parametru z intervalovych prechodovych matic.

Nutnym prvnim krokem pro vypocet intervalovych prechodovych matic bylo urceni
délek intervala. Aby bylo zajiSténo, ze délky intervali budou urcené pouze z interiktal-
nich ¢asti, byly ze zdznamu vyclenény casy zachvati. Kazdy cas zachvatu byl nahrazen
dvéma novymi casy, jednim o minutu pred redlnou dobou zichvatu a druhym minutu
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po realné dobé zichvatu. Timto zplisobem vznikla struktura s ¢asovymi udaji zacatku
zaznamu, upravenymi casy zachvati a koncem ziaznamu. Jak vektor c¢asovych udajiu
celého zaznamu, tak i vektor klastri celého zdznamu byly pomoci indexace rozdéleny
na prislusné interiktalni tseky. Klastry v kazdém tseku byly opét omezeny na pocet vy-
jadiujici 99 % celkové informace. Casové tidaje odpovidajici odstranénym klastréim byly
taktéz odstranény. Vsechny zbylé casové tudaje byly pro vétsi prehlednost prevedeny
na sekundy. V kazdém interiktdlnim tseku s casovymi tdaji byla pocitana diference
mezi nasledujicimi casy. Ze vSech diferenci byl nakonec vytvoren histogram, ze kterého
bylo mozné urcit délky intervala.

Nasledné bylo potreba vytvorit novy vektor dat. Pivodni vektor poskytoval pouze
informaci o tom, jak jsou po sobé klastry aktivni. Novy vektor dat navic poskytuje
informaci o ¢asovych pauzach mezi vyboji. Pro tento tikol byly vytvoreny Ctyii para-
metry intl — intj. Hodnoty parametra byly urceny pomoci dynamiky cetnosti v histo-
gramu. Bylo zkouméno, do jakého intervalu spada realna hodnota diference mezi vyboji.
Puvodni vektor poskytujici informaci o posloupnosti klastra byl rozsiten. Mezi hodnoty
samotnych klastra byly vkladany cislovky predstavujici délku pauzy. Pouze v pripadé
nejkratsich pauz, tedy pokud byl cas diference mezi vyboji kratsi nez intl, nebyla
dosazovana zaddna hodnota a algoritmus pokracoval dal. Vkladané ¢islovky byly vzdy
nasledujici hodnoty po hodnoté parametru cut_bigger, tedy parametru predstavujiciho
pocet obsazenych klastri v zaznamu. Nové hodnoty byly do puvodniho vektoru vkla-
dany nasledovné:

m cas diference je kratsi nebo rovno intl, algoritmus pokracuje dal,

m cCas diference je v rozmezi int1 a int2 véetné, algoritmus mezi hodnoty vyboje dosadi
hodnotu cut_bigger + 1,

m Cas diference je v rozmezi int2 a int3 vcetné, algoritmus mezi hodnoty vyboje dosadi
hodnotu cut_bigger + 2,

m cCas diference je v rozmezi int3 a int4 véetné, algoritmus mezi hodnoty vyboje dosadi
hodnotu cut_bigger + 3,

m cas diference je vétsi nez int4, algoritmus mezi hodnoty vyboje dosadi hodnotu
cut_bigger + 4.

Pro snadnéjsi pochopeni byla vytvorena modelova situace, viz Obrazek 2.4. Ukazka
zobrazuje vektor klastri 1, 2 a 3. Tento vektor je rozsifen o nové hodnoty dle délky
pauzy mezi vyboji.
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plvodni vektor klastré

1 2 2 1 3 1 1

0,05 s 0,32s 0,02 s 1,21s 0,15s 0,42 s

intl1: 0,05s int2: 0,20 s
int3: 0,60s int4: 1,00 s

novy vektor klastr{

1-252-1734151

Obrazek 2.4. Ukazka tvorby nového vektoru. Novy vektor klastri oproti ptivodnimu obsa-
huje navic informaci o ¢asovych pauzach mezi klastry. Méjme vektor aktivnich klastra 1, 2
a 3. K nim nélezi druhy vektor udavajici informace o ¢asovych pauzich mezi vyboji. Hod-
nota parametru cut_bigger modelového vektoru je 3. Dle ¢asovych pauz nastavime hrani¢ni
hodnoty intervalt intl — intf. V pripadé této diplomové préce jsou hrani¢ni hodnoty in-
tervali nastaveny dle histogramu pauz mezi vyboji. V této modelové situaci je mnozstvi
veli¢in malé, proto byly pauzy odhadnuty bez histogramu. Dle intervalu, do kterého ¢asova
pauza mezi vyboji spada, byl doplnén pivodni vektor. Novy vektor byl doplnén vyssimi
hodnotami nez je cut_bigger. V pripadé prvni pauzy, ktera je mensi nez hodnota int1, nebyl
vektor doplnén zadnym ¢islem. Druhd pauza spada do rozmezi int2 — int3, puvodni vektor
byl tedy doplnén o ¢islo cut_bigger + 2, tedy cislem 5.

Timto zptsobem byly vytvoreny nové vektory pro kazdou segmentovanou ¢ast za-
znamu.

Nésledné bylo mozné vypocitat intervalové prechodové matice. Vypocet byl proveden
pomoci vytvorenych novych vektorti dat a implementované funkce hmmestimate. Vy-
sledné prechodové matice byly oproti prechodovym maticim v Kapitole 2.3.2 rozsiteny
o ¢tyTi hodnoty predstavujici intervaly.

Po vypoctu prechodovych matic bylo opét mozné redukovat dimenzi pomoci sitovych
parametri. Bylo vyuzito stejnych 11 parametri jako v Kapitole 2.3.2. Konkrétné tihlové
parametry J_od, J_id a J_bl, hustotni parametry KDEN a K, parametr tranzitivity T,
globalni tc¢innosti E, modularity @), dale délka charakteristické cesty sité LAMBDA,
polomeér sité RAD a prumér sité DIAM.

Po provedené redukeci dimenze bylo mozné provést vyhodnoceni. Vyhodnoceni bylo
opét provedeno stejné jako v Kapitole 2.3.2. Vypoctené parametry byly zobrazeny na re-
alné Casové ose a na ose byly oznaceny lékari oznacené Casy epileptickych zachvati.

Bl 2.3.4 Vypocetrozdilovych intervalovych pifechodovych matic

Treti zplsob popisu dynamiky dlouhodobych zdznamiu také vyuzival intervalové pre-
chodové matice. Tentokrat vsak pro redukci dimenze nebyly vyuzity sifové parametry.
Presny postup vcetné kroki predzpracovani je zobrazen v blokovém diagramu na Ob-
razku 2.5.
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2. Metody

PREDPOCITANE
ZAZNAMY — BRI ()Y el TVORBA
] ALGORITMUS gl PRECHODOVYCH [mmmadll VYHODNOCENI
‘ MATIC
URCENI
INTERVALU

ANOTOVANE
sacivary — SN SEGMENTACE
, CASOVYCH [ USEKD —
!. STRUKTUR

PREDZPRACC

Obrazek 2.5. Popis dlouhodobé dynamiky — blokové schéma postupu vypoctu rozdilovych
intervalovych prechodovych matic.

Stejné jako u metody vypoctu sitovych parametrti z intervalovych matic bylo
i v tomto pripadé prvnim krokem urceni délek intervaltl a nasledné vypocet intervalo-
vych prechodovych matic. Jak lze pozorovat z diagramu, urcovani hrani¢nich hodnot
intervali a postup vypoctu intervalovych matic byl stejny jako v Kapitole 2.3.3.
Na rozdil od ptredchozi kapitoly ovSsem nebyly vypocitany pouze intervalové prechodové
matice vSech segmenti, ale ke kazdému zaznamu byla vypoctena také intervalova ma-
tice celého zaznamu. Vypocty prechodovych matic byly provedeny pomoci vytvorenych
novych vektorl dat a implementované funkce hmmestimate.

Nasledné bylo potfeba zajistit uniformitu intervalovych prechodovych matic. Pfi vy-
poc¢tu prechodovych matic ze segment se mohlo stat, Ze urcity segment neobsahuje
vsechny klastry vyskytujici se v celém zdznamu. Rozmér prechodové matice daného
intervalu byl poté mensi nez rozmér prechodové matice celého zaznamu. Pro pozdéjsi
vyhodnoceni by rozdil velikost! matic pfedstavoval problém. Aby kazda nasegmento-
vand prechodova matice odpovidala rozméru prechodové matice celého zdznamu, bylo
provedeno doplnéni o nuly. Tim byla zajisténa uniformita vsech intervalovych piecho-
dovych matic.

Poté bylo mozné provést vyhodnoceni. K vyhodnoceni byla vyuzita intervalova pre-
chodova matice celého zaznamu. Od této matice byly postupné odecitany hodnoty vSech
nasegmentovanych intervalovych matic. Timto zptusobem doslo ke vzniku rozdilovych
matic. Rozdilové matice zvyraznovaly zmény v chovani segmentovanych ¢asti od celého
zaznamu. V kazdé rozdilové matici byla provedena sumace rozdilu prechodu jednot-
livych klastri a intervali do vsech ostatnich. Sumy vsech rozdilovych matic kazdého
zéznamu byly zobrazeny na realné ¢asové ose. Byly hledany dynamické zmény a trendy
naznacujici souvislost s interiktdlnimi stavy.

B 2.4 stratifikace podtypii FCD

Pro stratifikaci podtypi FCD byly vyuzity zminéné kratkodobé zaznamy, viz Ta-
bulka 2.2. T u téchto pacient byly vyuzity dva vektory dat. Vektor predpocitanych
populaci IED a vektor doplnujici presny casovy udaj klastri. Jelikoz se jednalo jiz
o interiktalni zdznamy, ¢asové iidaje o zachvatech nebyly potieba.

B 2.4.1 Predzpracovani

Predzpracovani kratkodobych zaznami bylo na rozdil od dlouhodobych zaznamt v né-
kolika vécech odlisné. Prepocitavani klastri, které bylo u dlouhodobych zaznamu nutné
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2.4 Stratifikace podtypt FCD

udélat, bylo u kratkodobych zaznamt jiz provedeno. Datasety byly dodany s prepoci-
tanymi i neprepocitanymi klastry, z ¢ehoz byly vyuzivany pouze prepocitané. Na rozdil
od dlouhodobych zaznamiti pocet klastrii jiz dale nebyl upravovan.

Ze zdznamu byly nasledné vybrany souvislé useky. Ve vétsiné pripadiu se jednalo
o tithodinové zdznamy bdéni a tiihodinové zaznamy spanku. Nejkratsi pouzity tsek
obsahoval necelych 30 minut zdznamu.

Od nejkratsiho pouzitého tseku se odvijela také zvolena doba segmentace. Zaznamy
byly segmentovany opét od konce, a to na tseky o délce 25 minut. Zvolenim této délky
bylo zajisténo, ze dojde k vytvoreni pFechodové matice i u nejkratiiho zdznamu. Useky,
které jiz nebylo mozné vytvorit v plné délce segmentu, nebyly pouzity.

Cely postup, ktery byl vyuzit pro rozliseni podtypt FCD z iEEG zaznami 45 paci-
entl, je zobrazen v blokovém diagramu na Obrazku 2.6.

TABULKA S INFORMACEMI

: O PACIENTECH
PR;E:AD:S:mNE—.. SEGMENTACE TVORBA VYPOCET
e PRECHODOVYCH [ SiTovYcH
MATIC PARAMETRU

STATISTICKE
VYHODNOCEN(

Bl 2.4.2 Vypocet piechodovych matic a sitovych parametri

Obrazek 2.6. Blokové schéma stratifikace podtypu FCD.

V dalsim kroku bylo nutné vypocitat prechodové matice. Vypocet pirechodovych matic
probihal stejnym zptsobem jako u dlouhodobych zdznamii v Kapitole 2.3.2. Po segmen-
taci zaznamt byly k dispozici ¢asové tdaje konct a zacatkl segmenti, ke kterym byl
prirazen index pozice ve vektoru. Pomoci téchto ziskanych indext byl nasledné rozdélen
vektor prepocitanych klastria. Timto zpusobem vzniklo vice vektort, které obsahovaly
pouze klastry spadajici do urcitého segmentu. Na kazdy vektor klastrti byla pouzita
implementovand funkce hmmestimate a byly vypocitany prechodové matice.

Nasledné bylo potreba provést uniformitu prechodovych matic na stejné velikosti.
Jelikoz se pocet dat nékterych sitovych parametri odviji od velikosti prechodovych
matic, byla uniformita matic vyzadovana pro snadnéjsi praci se sitovymi parametry.
Dle maximéalniho poctu klastrt v kazdém kompletnim zaznamu byl stanoven uniformni
rozmér. Vsechny segmentované prechodové matice, které nedosédhly tohoto rozméru,
byly o nuly rozsiteny na danou velikost. Timto zptisobem bylo zajisténo, ze vSechny
segmentované prechodové matice jednoho zadznamu maji stejnou velikost, tudiz i stejny
pocet vypocitanych sifovych parametri.

7 uniformnich prechodovych matic bylo poté mozné vypocitat sifové parametry.
Z kazdé prechodové matice bylo vypocitdno vsech 15 sifovych parametri, viz Ta-
bulka B.1 v pfiloze. Kazdému parametru byla vytvorena struktura, do které byly za-
pisovany vypoctené hodnoty sitovych parametri. Hodnoty parametru byly do struk-
tury zapisovany zvlast pro kazdého pacienta. Kazdy pacient mél vypoctené hodnoty
jesté ulozené zvlast pro zédznam bdéni a zédznam spanku. Timto zptusobem tedy vzniklo
15 struktur, kdy kazda struktura obsahovala 45 sloupci a dva radky. Kazdy sloupec
predstavoval jednoho pacienta. V prvnim fddku byly uloZeny vypocétené hodnoty sifo-
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vych parametra ze zdznamu bdéni a v druhém radku byly ulozeny hodnoty parametra
ze zaznamu spanku.

Pro statistické vyhodnoceni bylo potreba vypoctené hodnoty sitovych parametri pri-
mérovat. Priumérovani kazdého parametru bylo provadéno kazdému pacientovi zvlast
pro zaznam bdéni a spanku. Byla spoctena také prumérnd hodnota celého zéznamu.
Sitové parametry, jejichz vysledkem po vypoctu jedné prechodové matice vznikl vektor
dat, byly prumérovany nejprve pro kazdou prechodovou matici. Ndsledné byl vypocten
pramér hodnot pro dané tseky zaznamu. Pro kazdého pacienta tedy byly ziskany tii
zprumérované hodnoty kazdého pocitaného parametru. VSechny zprimeérované hodnoty
sifovych parametra byly ukladany do jiz existujici tabulky obsahujici i dalsi informace
o pacientech.

B 2.4.3 Statistické vyhodnoceni

K otestovani statistické signifikance byl vyuzit dvouvybérovy Wilcoxonuv test, téz ozna-
Covany jako Manniv-Whitneytv U test. Jedna se o neparametricky test, ktery nevyza-
duje predpoklad o konkrétnim typu rozdéleni. Jelikoz nebyla testovana normalita dat,
bylo vyuziti neparametrického typu testu nutnosti.

V pripadé této préace je testovanou hypotézou rozdil mezi primeérovanymi hodno-
tami sitovych parametri pacienttt s FCD I a FCD II. Byla zvolena standardni hladina
vyznamnosti 5 %.

Statistické vyhodnoceni bylo provedeno pomoci implementované funkce ranksum [26].

K eliminaci problému nasobného testovani hypotéz byla provedena Bonferroniho ko-
rekce. Po Bonferroniho korenci doslo ke zprisnéni nejmensi hladiny vyznamnosti, pii
které jesté zamitame nulovou hypotézu, tedy p-hodnoty, na 0,0033.

Pro grafickou vizualizaci numerickych dat byly vyuzity krabicové diagramy. Kon-
krétné byly vyuzity pii zobrazovani statistické vyznamnosti primérnych hodnot sito-
vych parametru u pacienti s FCD I a FCD II.
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Kapitola 3
Vysledky

V této kapitole jsou prezentovany vystupy zpracovani dlouhodobych i kratkodobych
iIEEG zaznami pacient s epilepsii. Vystupy byly ziskdny pomoci vyse popsané meto-
diky, viz Kapitola 2. U dlouhodobych zadznamu byly pro zpracovani aplikovany t¥i zpt-
soby. Prvnim zptisobem bylo zjistovano, zda lze pomoci vypoctu prechodovych matic
a sitovych parametr popsat dynamiku zaznamu a nalézt trendy, které by mohly vzni-
kat naptiklad pted blizicim se epileptickym zachvatem. V druhém pripadé byly vyuzity
intervalové prechodové matice a vypocet sitovych parametri. Bylo zkoumano, zda s pri-
dénim casové informace mezi vyboji dojde ke zméné v dynamice zdznamu. TTetim zpu-
sobem byly také hledany trendy v zdznamu pomoci intervalovych prechodovych matic.
K redukci dimenze ovsem nebyly vyuzity sifové parametry, ale vypocet a sumované
zobrazeni rozdilové matice. U kratkodobych zaznamt bylo diky vyssimu poctu paci-
entlh mozné statisticky vyhodnotit, zda existuje signifikantni rozdil mezi hodnotami
sifovych parametrt pacientii s FCD I a FCD II.

I 3.1 Vysledky popisu diouhodobé dynamiky

Vsech Sest dlouhodobych zdznamu (viz Kapitola 2.1) bylo pfedzpracovano stejnym zpi-
sobem, blize popsanym v Kapitole 2.3.1. Na kazdy zdznam byl aplikovan algoritmus
navrzen v bakalaiské praci Popis epileptické sité pomoci distribuce interiktdlnich vy-
boji [24]. Timto zpisobem byl v kazdém zdznamu zredukovan vyskytujici se pocet
klastri. Pocet klastri byl ddle omezen, aby ponechané klastry dohromady vyjadiovaly
99 % puvodni celkové informace. Koneény pocet ponechanych klastri byl oznacen para-
metrem cut_bigger. Pocty klastri po redukci algoritmem z bakalarské prace a konecné
pocty ponechanych klastri jsou ke kazdému zaznamu zapsany v Tabulce 3.1.

ID pacienta Pocet klastrti po redukci Konecny pocet klastrii
P179 16 5
P198 12 9
P211 13 7
P222 19 7
1812938 37 7
1971200 13 7

Tabulka 3.1. Informace o klastrech pacientt dlouhodobych zaznamd.

Ze zaznamu byly nasledné odstranény pauzy delsi nez 30 minut a ke kazdému paci-
entovi byla vytvorena struktura rozdélujici zdznamy na souvislé tseky. Struktura obsa-
hovala chronologicky sefazené casové tidaje o zacatku nahravani, pripadnych pauzach
v zdznamu, zac¢atcich zachvatu a konci nahravéni.
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Po vytvoreni struktury byla provedena segmentace zdznamu. Segmentace byla pro-
vadéna od konce na tseky dlouhé 30 minut, viz Obrazek 2.1. Takto zpracované za-
znamy byly nasledné pro popis dlouhodobé dynamiky zpracovany pomoci ti pristupi.
Prvni metoda se zabyvala vypoc¢tem siftovych parametru z prechodovych matic. V dru-
hém pripadé byl vyuzit vypocet sitovych parametra z intervalovych prechodovych ma-
tic. Ve tfetim pripadé byl vyuzit vypocet rozdilové intervalové prechodové matice.

B 3.1.1 Vysledky vypoé&tu sitovych parametria z prechodovych matic

Po vytvoreni ptulhodinovych segmentt byly z kazdého segmentu vypocitany prechodové
matice (viz Kapitola 2.3.2). Z kazdé prechodové matice byly nasledné vypocteny sitové
parametry. Z celkového poctu 15 sitovych parametrd, uvedenych v Priloze B, bylo
vyuzito 11 parametrt vhodnych pro tcely zkoumani dynamiky dlouhodobych zaznami.
Vybranymi vypocétenymi parametry byly:

thlové parametry J_od, J_id a J_bl
hustotni parametry KDEN a K

parametr tranzitivity T

parametr globaln{ i¢innosti £

parametr modularity @

délka charakteristické cesty sité LAMBDA
polomér sité RAD

prumeér sité DIAM

Z vypoctenych sitovych parametri bylo provedeno jejich grafické zobrazeni na re-
alné casové ose prislusici nahranému zadznamu pacienta. Pti vizualizaci byly pomoci
prerusované svislé ¢ary na casové ose zobrazeny lékari oznacené zacatky epileptickych
zachvatl, ke kterym béhem nahravani doslo.

V této kapitole byli pro zobrazeni vybrani dva pacienti, konkrétné pacient ID P179
s FCD typu I a pacient ID P198 s FCD typu II. Vysledky pacienta ID P179 jsou zob-
razeny na Obrazku 3.1, pacienta ID P198 na Obréazku 3.2. Ke kazdému pacientovi byly
zobrazeny vSechny vypoctené parametry na realné ¢asové ose odpovidajici monitoraci.
Zobrazeni vypoctenych parametri zbylych ¢tyr pacienta lze pozorovat v Priloze C.1.

Na zobrazenych sitovych parametrech na Obrazcich 3.1 a 3.2 lze pozorovat, ze uh-
lové parametry J_od, J_id a J_bl nejsou vyhovujici pro zobrazovani dynamiky vzhledem
k hodnotam, kterych nabyvaji. U zbylych sitovych parametri lze pozorovat dynamic-
téjsi prabéh zdznamu, ktery je zadouci pro hledani jistych trendi v zdznamu smérem
k blizicim se ¢asim zachvati.
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3.1 Vysledky popisu dlouhodobé dynamiky
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Obrazek 3.1. Ziznam pacienta ID P179 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych parametru
z prechodovych matic. Prerusované svislé linky oznacené zacatky epileptickych zachvati.
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Obrazek 3.2. Ziznam pacienta ID P198 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych parametra
z prechodovych matic. Prerusované svislé linky oznacené zacatky epileptickych zachvati.
B 3.1.2 Vysledky vypoé&tu sitovych parametri z intervalovych

pFechodovych matic
Aby bylo mozné ze zaznamu a predzpracovanych nasegmentovanych tseku vypocitat
intervalové prechodové matice, bylo nejprve nutné urcit délky intervali. Ke kazdému ce-
lému zaznamu byl vytvoren histogram diferenci mezi vyboji. Dle dynamiky histogramu
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byly urceny c¢tytfi hodnoty. Tyto hodnoty predstavovaly hranice intervalli, se kterymi
byly srovnavany délky pauz mezi jednotlivymi IED.

Na Obréazku 3.3 lze pozorovat vytvofené histogramy diferenci pauz mezi vyboji
u vSech Sesti pacientii. V Tabulce 3.2 jsou zapsany nastavené hrani¢ni hodnoty in-
tervald, které byly v praci vyuzity.

Pacient P179

Pacient P198
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Obrazek 3.3. Zobrazené histogramy diferenci pauz mezi vyboji. Histogramy jsou zobrazené

ID pacienta

Interval 1 (s)

pro vsech Sest zdznamu.

Interval 2 (s)

Interval 3 (s)

Interval 4 (s)

P179 1,00 2,19 3,00 4,51
P198 0,62 1,27 1,90 2,41
P211 0,33 0,64 1,01 1,32
P222 1,00 2,00 3,00 4,00
1812938 0,48 0,96 1,36 1,73
1971200 0,37 1,05 1,66 2,11

Tabulka 3.2. Hrani¢ni hodnoty intervald vyuzité v praci. Hodnoty intervali jsou uvedeny
pro kazdého pacienta.

Poté, co byly nastaveny hodnoty intervald, bylo mozné vypocitat intervalové precho-
dové matice vSech segmenti. Intervalové prechodové matice byly vytvofeny z novych
vektort klastri, které obsahovaly informace o ¢asovych pauzach mezi vyboji. Jak byly
tyto vektory tvoreny, je graficky zobrazeno na Obrazku 2.4.

7 vytvorenych matic bylo nasledné vypocteno stejnych 11 sitovych parametra jako
v Kapitole 3.1.1.

Vypoctené hodnoty sitovych parametri byly zobrazeny na redlné ¢asové ose s ozna-
cenymi Casy zachvati. K vizualizaci byly opét vyuzity zaznamy stejnych pacientt jako
v Kapitole 3.1. Vysledky pacienta ID P179 jsou zobrazeny na Obréazku 3.4, pacienta
ID P198 na Obrazku 3.5. Zobrazeni dynamik vypoctenych parametru zbylych ¢tyr pa-
cientul lze pozorovat v Priloze C.2.
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3.1 Vysledky popisu dlouhodobé dynamiky
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Obrazek 3.4. Ziznam pacienta ID P179 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych parametru
z intervalovych prechodovych matic. Prerusované svislé linky oznacené zacatky epileptic-
kych zachvati.
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Obrazek 3.5. Ziznam pacienta ID P198 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych parametra
z intervalovych prechodovych matic. Pferusované svislé linky oznacené zacatky epileptic-
kych zachvati.
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Suma rozdild (-)

Suma rozdill (-)

Suma rozdill (-)

3. Vysledky

B 3.1.3 Vysledky vypoétu rozdilovych intervalovych pirechodovych
matic

Nutnym prvnim krokem bylo nastaveni intervalii pro vypocet intervalovych prechodo-

vych matic. Jelikoz pracujeme se stejnymi Sesti pacienty, byly hrani¢ni hodnoty nasta-

veny stejné jako v Tabulce 3.2. Poté bylo mozné vypocitat intervalovou prechodovou

matici celého zdznamu a intervalové pfechodové matice segmentovanych casti.

Nasledné byly odeéteny vsechny segmentované intervalové prechodové matice od in-
tervalové matice celého zdznamu a byly vytvoreny matice rozdili. V kazdé rozdilové
matici byla vypoctena suma jednotlivych klastra.

Poté bylo provedeno zobrazeni sum rozdili jednotlivych klastri na realné casové
ose. Pro zobrazeni byly opét vyuzity vypoctené hodnoty pacientt ID P179 a ID P198.
Zobrazené vysledky lze pozorovat na Obrazku 3.6, resp. na Obrazku 3.7. Zobrazeni
vypoctenych sum zbylych ¢tyi pacientt lze pozorovat v Priloze C.3.
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Obrazek 3.6. Ziznam pacienta ID P179 zobrazen pomoci sumace rozdilovych hodnot in-
tervalovych prechodovych matic. Pferusované svislé linky oznacené zacatky epileptickych
zachvati.
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Suma rozdild (-) Suma rozdill (-)

Suma rozdill (-)

3.2 Vysledky stratifikace podtypt FCD
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Obrazek 3.7. Zaznam pacienta ID P198 zobrazen pomoci sumace rozdilovych hodnot in-
tervalovych prechodovych matic. Prerusované svislé linky oznacené zacatky epileptickych
zachvati.

Na zobrazeném zaznamu pacienta ID P179 na Obrazku 3.6 a na zobrazenych zdzna-
mech zbylych pacientt v Priloze C.3 lze pozorovat grafy, ve kterych sumovany rozdil
nabyva pouze hodnot nula a jedna. Na téchto grafech tedy muzeme pozorovat klastry
a pauzy, které se neprojevuji béhem celého nahravani, ale jen v urcitych castech za-
znamu.

I 3.2 Vysledky stratifikace podtypi FCD

Diky jiz prepocitanym klastrim byla v rdmci predzpracovani provedena pouze seg-
mentace zaznamu. Jelikoz nejkratsi zaznam trval necelych 30 minut, byla segmentace
nastavena na useky trvajici 25 minut. Timto zptisobem bylo segmentovano vSech 45 za-
znamu.

Nésledné byly vytvoreny samostatné vektory prechodu klastri spadajici do jednot-
livych segmentt. Z kazdého tohoto vektoru poté byly vypocitany prechodové matice.
Z kazdé jednotlivé prechodové matice bylo vypocitano 15 sitovych parametru (viz Pri-
loha B), které byly nésledné ulozeny do struktury. Po vypocétu vSech ptrechodovych
matic a sitovych parametri u vSech pacient bylo provedeno priamérovani sitovych
parametri.

Hodnoty kazdého sitového parametru kazdého pacienta byly nejprve zprimeérovany
pro cely zaznam, néasledné zvlast pro zaznam bdéni a zvldst pro zaznam spanku.
Tyto zprumeérované hodnoty byly ulozeny do tabulky obsahujici vSechny informace
o pacientech. Ke kazdému pacientovi tedy byly dopsdny t¥i hodnoty pro kazdy sitovy
parametr.

V dalsi c¢asti bylo provedeno statistické vyhodnoceni. Byla testovina hypotéza,
zda existuji signifikantni rozdily mezi primérovanymi hodnotami sifovych parametri
mezi pacienty s FCD I a FCD II. Zda néktera ze skupin vykazuje signifikantni rozdil,
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bylo testovano pomoci Wilcoxonova testu (viz Kapitola 2.4.3). Nulova hypotéza byla
testovana na hladiné vyznamnosti 5 %.

Rozdil mezi skupinou pacientt FCD I a FCD II byl ovérovan pro zprimérované hod-
noty sifovych parametri celého zaznamu a zvlast zdznamt bdéni a spanku. V pripadé
signifikantniho vysledku u celého zdznamu bylo poté mozné zkoumat, zda k signifikant-
nimu rozdilu mezi hodnotami, resp. skupinami, dochazi spise pfi dennim ¢i no¢nim
zéznamu.

Statistickym testovanim byl prokazan signifikantni rozdil a byla zamitnuta nulova hy-
potéza na hladiné vyznamnosti 5 % v alespon jedné denni dobé u sedmi siftovych pa-
rametri. Konkrétné se jednalo o parametry J_bl, E, Ci, Q, LAMBDA, ECC a DIAM.
Z celkového poé¢tu 45 zkoumanych parametru (15 sitovych parametri x 3 denni doby)
byl prokazan signifikantni rozdil mezi skupinami FCD I a FCD II u 14 vypoctenych
hodnot. Po Bonferroniho korekci (p < 0,0033) byl prokazan signifikantni rozdil u tii
parametril. Jednalo se o parametr () pro cely zdznam a zdznam bdéni a parametr EC'C
v dobé bdéni.

Vypoctené vysledky pro celé zaznamy (bdéni i spanku) jsou shrnuty v Tabulce 3.3.
Pouze pro zaznamy bdéni v Tabulce 3.4 a pro zaznamy spanku a v Tabulce 3.5. Ke kaz-
dému parametru je v tabulce uvedena vypoétend p-hodnota, velikost t¢inku (r), pri-
meéry (u) a smérodatné odchylky (o) k obéma zkoumanym typum FCD. Velikost G¢inku
neboli effect size bylo vypocitdno pomoci Cohenova d.

Parametr D r pwExo FCD I pwEo FCD II
J_od 0,693 0,157 1,019 £ 0,962 0,880 £ 0, 846
J.id 0,737 0,075 0,995 £+ 0,955 0,926 £ 0,918
J_bl 0,018 0,670 3,819 £ 0, 762 3,156 £ 1,050

KDEN 0,247 -0,366 1,006 £ 0, 301 1,119+ 0,311

K 0,334 0,247 27,391 + 17,466 23,069 £+ 17,587
C 0,404 -0,480 0,205 £+ 0,090 0,258 £0,118
T 0,435 -0,320 0,197 £ 0,101 0,243 £ 0,169
E 0,062 -0,452 0,163 £ 0,084 0,203 £ 0,090
Ci 0,020 0,676 2,261 £ 0,516 1,918 £ 0,459
Q 0,001* 0,989 0,197 £ 0,095 0,110 £ 0,065
LAMBDA 0,058 -0,448 0,157 £ 0,086 0,198 £+ 0,092
ECC 0,009 -0,820 0,446 + 0,090 0,536 £ 0,108
RAD 0,550 0,090 0,112 £+ 0,062 0,106 £ 0,078

DIAM 0,030 -0,701 0,681 +0,115 0,774 +0,133
BC 0,339 0,323 2,594 £ 2,358 1,921 £ 1,869

Tabulka 3.3. Statistické vyhodnoceni sifovych parametriu celych zédznama. Tucéné jsou vy-
znafeny statisticky signifikantn{ vysledky (p < 0,05). Statisticky signifikantn{ vysledky
po Bonferroniho korekei (p < 0,0033) jsou oznadeny *.
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Parametr D r wExo FCD I uw=+o FCD II
J_od 0,904 0,024 0,920+ 0,874 0,899 + 0, 869
J.id 0,942 -0,021 0,909 £ 0,914 0,928 + 0,929
J_bl 0,020 0,736 4,004 £+ 0,986 3,134+ 1,192

KDEN 0,213 -0,405 0,978 £0, 315 1,105 £ 0,310

K 0,377 0,245 27,789 £+ 22,353 22,937 + 18,053
C 0,416 -0,368 0,206 £ 0,101 0,247+ 0,117
T 0,701 -0,246 0,208 £0,110 0,245+ 0,178
E 0,124 -0,407 0,170 £ 0,083 0,207+ 0,093
Ci 0,201 0,529 2,186 + 0,647 1,901 £ 0,425
Q 0,003* 0,885 0,177+ 0,099 0,098 + 0,067
LAMBDA 0,112 -0,413 0,163 £ 0,084 0,201 + 0,095
ECC 0,003* -0,929 0,435+0,119 0,552+ 0,108
RAD 0,328 0,188 0,131 +£0,084 0,113+ 0,105

DIAM 0,043 -0,710 0,705+ 0,121 0,798 + 0,126
BC 0,511 0,223 2,381 + 2,352 1,917 £ 1,893

Tabulka 3.4. Statistické vyhodnoceni sifovych parametri zdznama bdéni. Tucné jsou vy-
znaeny statisticky signifikantn{ vysledky (p < 0,05). Statisticky signifikantni vysledky
po Bonferroniho korekei (p < 0,0033) jsou oznaceny *.

Parametr D T uwxo FCD I uwxo FCD II
J_od 0,529 0,217 1,071 £ 1,057 0,865 % 0, 880
J.id 0,611 0,145 1,057 £ 1,027 0,916 £+ 0,951
J_bl 0,098 0,467 3,705 £ 0,900 3,180 £ 1,226

KDEN 0,347 -0,308 1,048 £ 0, 315 1,144 £ 0, 311

K 0,390 0,248 28,112 + 16, 608 23,768 £ 18,222
C 0,687 -0,251 0,197 £ 0,097 0,225 £ 0,120
T 0,638 -0,072 0,225 £ 0,192 0,238 £0, 161
E 0,019 -0,447 0,158 £ 0,096 0,200 £ 0,089
Ci 0,034 0,625 2,347 £ 0,563 1,985 £ 0, 552
Q 0,004 0,928 0,2124+0,111 0,121 £ 0,069
LAMBDA 0,024 -0,439 0,153 £ 0,097 0,195 £+ 0,091
ECC 0,010 -0,789 0,413 £ 0,131 0,519 £0,121
RAD 0,889 0,018 0,098 £+ 0,065 0,097 £ 0,071

DIAM 0,069 -0,556 0,655 £ 0,181 0,752+ 0,161
BC 0,557 0,289 2,489 £ 2,540 1,871 +£ 1,823

Tabulka 3.5. Statistické vyhodnoceni sitovych parametri zaznamua spanku. Tuéné jsou vy-
znaeny statisticky signifikantn{ vysledky (p < 0,05). Statisticky signifikantni vysledky
po Bonferroniho korekei (p < 0,0033) jsou oznadeny *.
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3. Vysledky

Sitové parametry, u kterych byl pomoci Wilcoxonova testu prokazan statisticky sig-
nifikantni rozdil, byly zobrazeny v krabicovych diagramech (boxplot). Cervena linka
uvnitt krabicové ¢asti znazornuje median. Samotné krabicova ¢ast vyjadiuje mezikvar-
tilové rozpéti (IQR), ohranicené shora tretim a zespodu prvnim kvartilem. Linie vycha-
zejici z téchto kvartilu predstavuji prilehlé hodnoty, které nejsou od prilehlého kvartilu

dale nez 1,5 nasobku IQR. Cervené kiizky predstavuji outliery.

Krabicové diagramy signifikantnich parametri pro celé zaznamy jsou zobrazené
na Obrazku 3.8. Zvlast pro zaznamy bdéni nalezneme krabicové diagramy na Ob-

razku 3.9 a pro zaznamy spanku na Obrazku 3.10.
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Obrazek 3.8. Boxplot zobrazeni sifovych parametrt s prokazanym signifikantnim rozdilem
mezi FCD I a FCD 1II pro celé zdznamy.
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3.2 Vysledky stratifikace podtypt FCD
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Obrazek 3.9. Boxplot zobrazeni sifovych parametrt s prokdzanym signifikantnim rozdilem
mezi FCD I a FCD 1II pro zaznamy bdéni.
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3. Vysledky
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Obrazek 3.10. Boxplot zobrazeni sitovych parametri s prokdzanym signifikantnim rozdi-
lem mezi FCD I a FCD II pro zaznamy spanku.
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Signifikantni sitové parametry

3.2 Vysledky stratifikace podtypt FCD

Mezi signifikantnimi sifovymi parametry byla nasledné spoctena mira korelace. Ko-
relace byla spoctena pro kazdou kombinaci vSech 14 piivodnich signifikantnich sitovych
parametri. Mira korelace mezi parametry byla graficky zobrazena na Obrazku 3.11.
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Signifikantni sitove parametry

Obrazek 3.11. Grafické zobrazeni korelace signifikantnich sitovych parametria. Sitové pa-

rametry 1 — LAMBDA noc, 2 — E noc, 3 — ECC den+noc, 4 — ECC den, 5 — ECC noc,

6 — DIAM den+noc, 7 — DIAM den, 8 — (% den+noc, 9 — C% noc, 10 — @ den+noc,
11 — @ den, 12 — @ noc, 13 — J_bl den+noc, 14 — J_bl den.
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Vysledky stratifikace podtypt FCD byly srovnavany s dvéma diplomovymi pracemi,
které rovnéz provadély stratifikaci podtypti FCD na stejném datovém setu.

V praci Role interiktalni rytmické aktivity fokdlni kortikdlni dysplazie v intrakrani-
dlnim FEG byly podtypy FCD stratifikovany na zakladé vyskytu a specificity delta-
brushes. Mezi skupinami nebyl nalezen signifikantni rozdil ani v zavislosti na cirkadi-
annich rytmech. [27]

V diplomové praci Klasifikace typu fokdlni kortikdlni dyspldzie dle interiktdlni akti-
vity v invazivnim EEG bylo vypoc¢teno 11 parametru pro ¢tyti doby (denni data, no¢ni
data, denni a no¢ni data, rozdil dennich a noc¢nich dat). Z celkového poctu 44 testo-
vanych parametru byla prokazana statistickd signifikance na hladiné vyznamnosti 5 %
u 17 vypoétenych parametri. [28]

V Tabulce 3.6 byly porovnany nejlepsi dosazené vysledky p a r hodnot v této diplo-
mové praci a v diplomové praci studentky Laury Shala [28].

PBP BP PLs LS

Celé zaznamy 0,001 0,989 0,006 0,430

Denni zéznamy 0,003 -0,929 0,019 -0,370

Noc¢ni zaznamy 0,004 0,928 0,003 0,460

Rozdil dennich a no¢nich zdznamu - - 0,015 -0,390

Tabulka 3.6. Porovnani vysledkt stratifikace podtypt FCD. Nejlepsi vysledky této diplo-
mové prace jsou oznaceny indexem BP, nejlepsi vysledky diplomové préace studentky Laury
Shala jsou oznaceny indexem LS.
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Kapitola 4
Diskuze

Vyhodnoceni dlouhodobych iEEG zaznamt byva Casto provadéno pomoci kvantitativ-
nich metod. Vyuziti téchto metod vede ke ztraté poradi aktivnich interiktalnich epilep-
tifomnich vybojii (IED) a ¢asové informace o vibojich. Casové pauzy mezi jednotlivymi
vyboji maji vSak rizné délky trvani. Byla proto kladena otdzka, zda by poradi jednot-
livych vyboji a délky pauz mezi nimi nemohly skryvat dilezité informace pro popis
dlouhodobych iEEG zidznamt. Z tohoto divodu byly v praci vyuzity Markovovy mo-
dely, které pri zpracovani informace o vybojich zachovavaji.

Cilem prvni ¢asti této prace bylo vyuzit Markovovy modely pro vyhodnoceni dlouho-
dobych iEEG zdznamu a pokusit se pomoci nich popsat dynamiku zdznamu. Zpracovani
bylo provadéno na Sesti zdznamech pacienti s epilepsii zptsobenou fokalni kortikalni
dysplazii, viz Tabulka 2.1. Monitorace pacientti trvala priblizné tyden a prodélané epi-
leptické zachvaty béhem nahravani byly soucasti zaznamu.

Prestoze bylo pro popis dynamiky zaznamu vyuzito vice pristupt, postup predzpra-
covani byl u vsech stejny. Nejprve bylo provedeno prepocitani klastri. Klastry jsou
populace podobné aktivity ve vice kandlech EEG zaznamu v kratkém casovém tuseku,
viz Kapitola 1.2.2. Aktivni oblasti mozku mohou byt rozsahlé, a proto se mohlo stat,
ze je vyuzity algoritmus chybné zaradil do vice populaci. Ke slouceni byl vyuzit jiz
existujici algoritmus z bakalaiské préce [24]. Princip algoritmu spocival ve slu¢ovani
byl nasledné omezen o odlehlé hodnoty. Bylo ponechano takové mnozstvi klastri, které
vyjadrovalo 99 % puvodni celkové informace. Z celych zdznamu byly odstranény tseky
prodélanych epileptickych zachvati a dale byly zpracovavany pouze interiktalni ¢asti.
Ze ziznamil byly také odstranény pauzy v nahravani delsi nez 30 minut. Takto zpra-
cované souvislé useky byly dale segmentovany. Segmentace byla provadéna od konce
po 30 minutach. Takto byly predzpracovany vSechny zaznamy a byly déle zpracovavany
pomoci tii pristupi.

Princip prvniho postupu byl zalozen na vypoctu sifovych parametri z prechodo-
vych matic. Segmenttim byly prifazeny odpovidajici IED, ze kterych byly vypocitany
prechodové matice segmentti. Pfechodové matice udavaji pravdépodobnost ptrechodi
jednotlivych stavi, v tomto pripadé populaci vyboji neboli klastri. K redukci dimenze
a snazsi interpretaci vysledku byl vyuzit vypocet sitovych parametri. Celkem bylo
z kazdé prechodové matice vypocCteno 11 parametri, jejichz hodnoty byly vizualizo-
vany na redlné casové ose zdznamu. V tomto zdznamu byly sledovany trendy, kterymi
by se dal popsat charakter zdznamu. Idedlnim vysledkem by bylo ziskani vyrazné od-
lisnych hodnot v tsecich v okoli epileptickych zachvati. V takovém piipadé bychom
mohli predpokladat, ze s pomoci vypoctu sitovych parametrii z prechodovych matic
l1ze predikovat nebo alespon rozpoznat epilepticky zachvat. Zobrazené vysledky paci-
entl lze pozorovat na Obréazcich 3.1, 3.2 a v Priloze C.1. Z pozorovanych vysledki
nicméné nelze vybrat parametr, jehoz zobrazené hodnoty by vedly k pfinosnym vy-
sledktim. Pfi pohledu na parametry RAD a DIAM pacienta ID P198 (jediny pacient
s FCD typem II) na Obrézku 3.2 se miuzeme domnivat, ze dynamika vyslednych hod-
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not predstavuje bdély stav a spanek pacienta. K ovéfeni tohoto tvrzeni bychom ovsem
potfebovali simultanni nahrdvani hypnogramu. U ostatnich pacientt tento trend nebyl
pozorovan.

Jelikoz prvni ptistup nevedl k piinosnym vysledktim a do vypoctu nebyly zahrnovany
¢asové informace o pauzach mezi vyboji, byla formulovana nova hypotéza. Otazkou bylo,
zda by pridani casovych pauz mezi vyboji do vypoctu prechodovych matic neprineslo
informaci, diky které by ve vysledném popisu dynamiky doslo k hledanym zméndm.
Rozdil v druhém pristupu tedy byl ve vyuziti intervalovych prechodovych matic. Po-
moci vypoctu histogramu ¢asovych diferenci mezi vyboji, byly nastaveny ¢tyfi hodnoty,
které predstavovaly hranice intervalt. Pauzy mezi jednotlivymi vyboji byly dle své délky
trvani zarazovany do vzniklych intervali. Byly vytvoreny intervalové prechodové ma-
tice vSech segmenti, na kterych bylo vypocitano stejnych 11 sitovych parametri, jako
v predchozim pripadé. Zobrazené vysledky pacientii lze pozorovat na Obrazcich 3.4,
3.5 a v Priloze C.2. Lze pozorovat, ze pridani casové informace o pauzach mezi vy-
boji neptineslo do vysledk sitovych parametri vyrazné zmény. Domnélé cirkadidnni
rytmy u pacienta ID P198 a sifového parametru DIAM byly potlaceny, u sitového
parametru RAD ovSem zustavaji zachovany (viz Obrézek 3.5). Dynamika pfipomina-
jici cirkadianni rytmy byla ovSem zaznamenana navic u pacienta ID 1971200 parame-
tru RAD (Obrazek C.8).

Protoze ani pridani casové informace nevedlo k ziskdni jednoznacnych vysledki
pro popis dynamiky dlouhodobych zaznami, byl vyuzit tfeti piistup. Cilem tietiho pii-
stupu bylo popsani dynamiky zaznamt pomoci intervalovych prechodovych matic.
Tentokrat pro popis dynamiky zaznamii nebyl vyuzit vypocet sitovych parametri,
ale vypocet rozdilové intervalové matice. Byla vypoctena intervalova prechodova ma-
tice celého zdznamu, od které byly odecitany intervalové prechodové matice segmenti.
Vzniklé matice rozdild tedy zvyraznovaly zmény od primérnych hodnot. Pro zobrazeni
byla vypoc¢tena suma rozdilu prechodu kazdého klastru a intervalu do vsech ostatnich.
Zobrazené vysledky pacientt lze pozorovat na Obrazcich 3.6, 3.7 a v Priloze C.3.
Ani v tomto pripadé nebyly na obrézcich nalezeny hledané trendy v souvislosti
s prodélanymi epileptickymi zachvaty. Na zdznamech pacienta ID P179 (Obrazek 3.6)
a zaznamech pacientti v Priloze C.3 lze pozorovat grafy, ve kterych zobrazované hodnoty
sum rozdilu nabyvaji pouze hodnot nula a jedna. Tyto grafy zobrazuji klastry a pauzy,
které se projevuji jen béhem velmi kratkych tusek zaznamu. Prestoze naptiklad
u pacienta ID P179 (Obrézek 3.6) muzeme pozorovat casty vyskyt pauz spadajicich
do intervalu 3 — 4 v oblasti castych epileptickych zachvati, jedna se o ojedinély piipad,
ktery nelze oznacit za vyznamny.

V zaznamech nebyly nalezeny zadné zajimavé trendy, které by naznacovaly schopnost
predikce zachvati. Markovovy modely se na vyuzitych datech a se zvolenymi postupy
vypoctu nejevi vhodnou metodou pro popis dynamiky dlouhodobych zaznamt. Zjisté-
nou domnénkou je, ze pomoci parametria RAD a DIAM lze definovat cirkadidnni rytmy.
K potvrzeni této hypotézy by bylo nutné simultanni nahravani hypnogramu a rozsireni
datasetu o vice vzorka, viz Kapitola 4.1.

V dalsi ¢asti prace byla vyslovena a testovana hypotéza, zda lze vypocet Markovo-
vych modelt a sifovych parametrt vyuzit pro stratifikaci podtyptu FCD. V soucasné
dobé je podtyp FCD mozné uréit pouze pooperacné provedenim histologie odebrané
tkédné. Aby bylo mozné zéznamy statisticky vyhodnotit, bylo ke zpracovani vyuzito
45 kratkodobych zaznamt pacientt s epilepsii zptisobenou fokalni kortikalni dysplazii,
viz Tabulka 2.2. Z celkového poc¢tu mélo 19 pacienta FCD I a 26 pacienti FCD II.
Nahrdvani zdznamu bylo provadéno priblizné tii hodiny dopoledne a tii hodiny v noci.
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VsSechny zaznamy byly segmentovany na tseky trvajici 25 minut. Pro kazdy segment
byly nasledné vypocteny prechodové matice. Z kazdé prechodové matice bylo vypoci-
tano 15 sitovych parametrii. Hodnoty kazdého parametru byly nésledné primérovany
pro tfi denni doby (den a noc, den, noc). Pro kazdy sitovy parametr kazdé denni doby
byl proveden Wilcoxonuv test. Byla testovana hypotéza, zda existuje signifikantni rozdil
v primeérovanych hodnotach sitovych parametri mezi pacienty FCD I a FCD II.

Statistickym testovanim byl prokazan statisticky signifikantni rozdil a byla zamit-
nuta nulovd hypotéza na hladiné vyznamnosti 5 % v alesporn jedné denni dobé u sedmi
sitovych parametru. Konkrétné u parametru J_bl, E, Ci, Q, LAMBDA, ECC a DIAM.
Z celkového poctu 45 zkoumanych parametrii byl prokazan signifikantni rozdil u 14 vy-
poc¢tenych hodnot. VSechny vypoctené hodnoty jsou zapsany v Tabulkach 3.3, 3.4 a 3.5.
Po Bonferroniho korekei (p < 0,0033) byl pocet statisticky signifikantnich vysledk,
z puvodniho poctu 15, redukovan na tii sifové parametry.

Abychom méli informaci o mite rozdilu mezi testovanymi skupinami, byla pomoci Co-
henova d vypoctena velikost tc¢inku. Velikost a¢inku > 0,8 byva povazovana za velikou
a byla dosazena u péti parametri, konkrétné u parametru ) ve vsech tfech dennich
dobéach a parametru FECC pro cely zdznam a zadznam bdéni. Nejvyssi hodnota veli-
kosti uc¢inku (0,989) byla dosazena u parametru @ pro cely zdznam, tedy dle oc¢ekavani
u parametru s nejnizsi p-hodnotou.

Déle bylo zkouméno, jak hodnoty vSech puvodnich 14 signifikantnich parametria
spolu koreluji. V pripadé vysoké korelace dvou parametrii by parametry vyjadirovaly
stejnou informaci a pro budouci prace by byl postacujici pouze vypocet sitového para-
metru s nizsi p-hodnotou. Byla vytvorena korela¢ni matice a graficky zobrazena na Ob-
razku 3.11. Dle oc¢ekavani vysly podobné korelované stejné parametry v riznych dennich
dobéch. Jednalo se o korelaci parametru ECC v dennich dobach pro cely zaznam, za-
znam bdéni a zdznam spanku. Déale korelaci parametru €7 v dennich dobéach pro cely
zéznam a zaznam noci. Korelaci parametru ) v dennich dobach pro cely zdznam, za-
znam bdéni a zdznam noci a korelaci parametru J_bl v dennich dobach pro cely zdznam
a zdznam bdéni. Vyraznou korelaci mezi dvéma riznymi parametry lze pozorovat v pii-
padé kombinace parametra LAMBDA noc a E noc. Z téchto parametri by pro budouci
praci postacoval vypocet pouze parametru E.

Vysledky stratifikace podtypt FCD lze porovnat s jingymi diplomovymi pracemi, které
pro analyzu vyuzivaly jiné metody na stejné databédzi pacient. Naptiklad v diplo-
mové praci Role interiktdini rytmické aktivity fokdlni kortikdlni dysplazie v intrakrani-
dlnim EEG Michaely Barnové byl rozdil mezi podtypy FCD I a FCD II sledovan pomoci
vyskytu a specificity delta-brushes. Mezi skupinami nebyl nalezen signifikantni rozdil,
a to ani v zavislosti na cirkadidnnich rytmech [27]. Stejnd data byla pro stratifikaci
podtyptu FCD vyuzita také v diplomové praci Klasifikace typu fokdlni kortikdlni dy-
spldzie dle interiktdlni aktivity v invazivnim EEG studentky Laury Shala. V préci bylo
vypocteno 11 parametri pro ¢tyfi doby (denni data, no¢ni data, denni a noc¢ni data,
rozdil dennich a noé¢nich dat). Z celkového poc¢tu 44 testovanych parametru byla proka-
zédna statistickd signifikance na hladiné vyznamnosti 5 % u 17 vypoctenych parametru.
Po Bonferroniho korekci byl pocet statisticky vyznamnych parametri omezen na je-
den [28]. Pro porovnéni dosazenych vysledku této diplomové préace a diplomové prace
studentky Laury Shala byla vytvorena Tabulka 3.6. V tabulce jsou zapsany nejlepsi
dosazené vysledky p a r hodnot. Nejvyssi vypoctena hodnota velikosti ic¢inku v di-
plomové praci Laury Shala (0,460) je vice nez dvakrat mensi, nez nejvyssi vypoctend
hodnota velikosti t¢inku v této diplomové praci (0,989). V porovnani se zminénymi
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diplomovymi pracemi se metoda stratifikace podtypit FCD pomoci vypoctu sitovych
parametrii z prechodovych matic jevi vhodnéjsi.

I 4.1 Limitace

Prvni z moznych limitaci prace je pocet testovanych vzorkt v obou datasetech. Pro po-
pis dlouhodobé dynamiky bylo k dispozici pouze Sest zdznamu, pricemz pouze jeden pa-
cient s FCD typu II. Abychom zjistili, zda by vyuzité metody popisu dynamiky sly
taktéz vyuzit pro stratifikaci podtyptt FCD, bylo by potfeba pracovat s vyssim poc¢tem
vzorkl. V druhé ¢asti prace byl pro stratifikaci podtyptu FCD vyuzit druhy dataset.
Ze statistického hlediska je pocet vyuzitych subjektu dostacujici (> 30). Nicméné po-
mér zdznamu pacienti s FCD I a FCD II neni vyrovnany (19:26).

Dalsi moznou limitaci je zvoleni omezeni odlehlych hodnot klastri. Klastry byly
omezeny na pocet, pii kterém zustalo zachovano 99 % puvodni celkové informace. Je
mozné, ze pravé tyto vzacné se vyskytujici klastry jsou témi, které by vnesly dile-
zité informace pro popis dynamiky dlouhodobych zdznamu. Jelikoz v priméru doslo
k omezeni o 12 klastru (viz Tabulka 3.1), bylo pfedpoklddéano, ze klastry s takto niz-
kym procentudlnim zastoupenim (pramérné 0,08 %) v zdznamu dulezitou informaci
nenesou. Zda tento predpoklad nebyl mylny by mohlo byt predmétem zkouméni dalsi
prace.

Treti moznou limitaci je moznost nevhodného nastaveni doby segmentace a hranic-
nich hodnot intervali. Délky tsekt, na které byl zdznam segmentovan, byly nastaveny
experimentalné. PTi prvotnim nastavovani doby segmentace byly zvoleny tseky 5, 10, 15
a 30 minut. Cim kratsf tseky byly vyuzity pro segmentaci zaznamu, tim vétsi bylo pozo-
rované zasuméni vypocitanych vysledki. Pro popis dynamiky dlouhodobych zaznami
bylo zasuméni kompenzovano vyuzitim delsich, tedy 30 minutovych tseki. Delsi tisek
nez 30 minut nebyl vyuzit, aby nedoslo ke zkresleni vysledkt. Pro stratifikaci pod-
typu FCD byla délka segmentace nastavena dle nejkratstho zadznamu na 25 minut.
Hrani¢ni hodnoty intervali pro vypocet intervalovych prechodovych matic byly urceny
vizualné z histogrami. Jiné nastaveni hrani¢nich hodnot nebo zvoleni mensiho (¢i na-
opak vétsiho) poctu intervali by mélo vliv na vysledné zobrazeni.

Ke stratifikaci podtypi FCD byly vyuzity kratkodobé zaznamy nahravané nejcastéji
tTi hodiny dopoledne a tii hodiny v noci. Z dob nahravani bylo usuzovano, ze pri dopo-
lednim nahravani byl pacient vzhiru a pfi noénim nahravani spal. Aby bylo mozné oveé-
tit, zda pacient byl doopravdy vzhiru nebo spal, bylo by nutné simultanni nahravani
hypnogramu.
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Kapitola 5
Zavér

V této diplomové praci byly vyuzity Markovovy modely pro parametrizaci dlouho-
dobych iEEG zaznami. Jejich vyuziti pro zpracovani iEEG zdznamii bylo zkouméno
z duvodu, Ze na rozdil od casto vyuzivanych kvantitativnich metod zachovavaji ¢asovou
informaci o vybojich.

V prvni ¢asti prace byly vyuzity Markovovy modely pro popis dlouhodobych za-
znamu. Zpracovani bylo provedeno na Sesti iEEG zaznamech, kdy monitorace kazdého
pacienta trvala priblizné tyden. K popisu zaznamt byly vyuzity tii postupy kombinujici
vypocet prechodovych matic, sitovych parametru a intervalovych prechodovych matic.
Ani jeden z vyuzitych postupt nevedl k zaznamenéni prukaznych vzorcu v zdznamech.
Z tohoto divodu se vyuziti Markovovych modeld na pouzitém datasetu nejevi vhodnou
metodou pro popis dynamiky dlouhodobych interiktalnich zédznamu. Dynamika nékte-
rych zédznami popsand pomoci sitovych parametri RAD a DIAM vykazuje charakter
cirkadidnnich rytmui. Pro ovéreni této domnénky by bylo nutné simultanni nahravani
hypnogramu.

V druhé ¢éasti prace byly Markovovy modely vyuzity pro stratifikaci podtypt FCD.
Po vypoctu prechodovych matic a sitovych parametrt byly ziskany statisticky signi-
fikantni vysledky na hladiné 5 % mezi skupinami FCD I a FCD II u 14 vypoc¢tenych
parametrii z celkového poc¢tu 45. Po Bonferroniho korekci byl pocet statisticky signifi-
kantnich vysledki zredukovan na t¥i. Ziskané vysledky byly porovnany s dvéma dalsimi
diplomovymi pracemi, které provadély stratifikaci podtypi FCD na stejné databéazi pa-
cientll s vyuzitim jinych metod. Z porovnavanych metod se vyuziti Markovovych modeli
pro stratifikaci podtypi FCD jevi nejvhodnéjsi.
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Piiloha A
Seznam pouzitych zkratek

EZ
FCD
1Z
IED
EEG
MEG
fMRI
SOZ
iEEG
ECoG
SEEG
MRI
PET
cT
HMM
TS
HS
IQR

Epileptogenni zéna (Epileptogenic zone).

Fokélni kortikalni dysplazie (Focal cortical dysplasia).

Iritacni zoéna (Irritative zone).

Mezizéchvatové epileptiformni vyboje (Interictal epileptiform discharges).
Elektroencefalografie (Electroencephalography).

Magnetoencefalografie (Magnetoencephalography).

Funk¢ni magneticka rezonance (Functional magnetic resonance imaging).
Zéna pocatku zachvatu (Seizure onset zone).

Intrakranialni elektroencefalografie (Intracranial electroencephalography).
Elektrokortikografie (Electrocorticography).

Stereoencefalografie (Stereoecephalography).

Magnetickd rezonance (Magnetic resonance imaging).

Pozitronova emisni tomografie (Positron emission tomography).
Vypocetni tomografie (Computed tomography).

Skryty Markovsky model (Hidden Markov model).

Tuberézni skleréza (Tuberous sclerosis).

Hipokampalni skleréza (Hippocampal sclerosis).

Mezikvartilové rozpéti (Interquartile range).
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Piiloha B

Seznam sitovych parametri

Nazev parametru

Zkratka parametru

Popis parametru

Spolec¢ny tihel J_od Pocet vrcholti s od>id
J_id Pocet vrcholu s od<id
J_bl Pocet vrcholl s od=id
Hustota KDEN Zlomek soucasnych pripojeni k moznym
pripojenim
K Pocet hran
Koeficient shlukovani C Zlomek trojuhelniki kolem uzlu,
ktery odpovida zlomku sousedu uzlu,
ktefi jsou navzajem sousedy
Tranzitivita T Pomeér trojahelnika k tripletim v siti
Globalni tc¢innost E Primér inverzni nejkratsi délky dréahy
Optimélni komunitni Ci Déleni sité na neptrekryvajici se skupiny
struktura uzli zpusobem, ktery maximalizuje
pocet okraju uvnitt skupiny
a minimalizuje pocet okraji mezi skupinami
Modularita Q Statistika kvantifikujici miru, do jaké lze sit
rozdélit na jasné vymezené skupiny
Délka charakteristické LAMBDA Primeérna nejkratsi délka cesty
cesty mezi vSemi pary uzll v siti
Uzlova excentricita ECC Maximalni délka cesty mezi uzlem
a jakymkoli jinym uzlem v siti
Polomér sité RAD Minimalni excentricita
Primér sité DIAM Maximalni excentricita
Centralita mezi uzly BC Zlomek vsech nejkratsich cest

Tabulka B.1. Souhrn

v siti, které obsahuji dany uzel

vyuzitych sitovych parametri. Od - pocet odchozich hran z uzlu,

id - pocet vstupnich hran do uzlu.
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Piiloha C

Vysledky zbylych pacienti

I C.1 Popis pomoci sitovych parametri vypoétenych

z prechodovych matic
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C Vysledky zbylych pacientd
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Zéznam pacienta ID P222 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych parametri
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C.1 Popis pomoci sitovych parametri vypoctenych z pfechodovych matic
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Obrazek C.4. Ziznam pacienta ID 1971200 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych para-
metri z pfechodovych matic.
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Vysledky zbylych pacient(

I C.2 Popis pomoci sitovych parametri vypoctenych z
intervalovych prechodovych matic
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Obrazek C.5. Ziznam pacienta ID P211 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych parametra
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Obrazek C.6. Ziznam pacienta ID P222 zobrazen pomoci vypoctenych siftovych parametru
z intervalovych prechodovych matic.
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C.2 Popis pomoci sitovych parametri vypoctenych z intervalovych prfechodovych matic

—~° ] T ' T I ' ' =0 T T RN '
L i | | | L.l il | [N TN B i
- i J \HMIJ\ H 1 5" 1 I \Lwn\m i W
o, I I \ LA i Sk Il I (LA A |
| i [ [ H \ | - | | [ (111
=, P I AR i . . o It L P T O Y T | . .
Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13 Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020 2020
—~10F T T j [N \ 1 ' ' q oR B T ) ‘f\ [T ' |
<X i ! | \ i I 1 (LN TN
= 1 i ! \ L Z sk M\\W\W\ TV W
25 I | ‘V I 1 i It | [N
- l i H I [a] il i [ RN
N P L \ \ Ll 11 . . X T L P R B Y TR . .
Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar DB Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13 Mar 068 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020 03 2020
' ] ' [N y / T i NN ' '
_ M \W \JPMWL LVN — It | [N
Lol \ Wi | Lozf il i [N 1
« | Do = Il | [ RN
I | [ ol Il I R
o P Ll Ll [ TR T L L A MPmer| AN | P || T | { e
Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13 Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020 2020
04f T T R ' J R 04F T T T [N ' ' 7
oosk i i T i e W O It I [N A/
i | [ < L I | 1 AU At AR |
LUl 008k 1 I o ] o W\\M\"W\VN\'\\W\ \’\M’\\w\
i | [ Il | [ RN
004 P L P Y B AT . . N T L P I BT R . .
Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13 Mar 068 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
= o 2020 2020
< T ' NN ! j 03F T T T ' ' 1
L M»—MHW\W\" Al H b A ~ | Iy | N \J\ i 1
[ahey 1 NI n°? I I IAMER \%
0 o.06- I | [ AR 1 L oal I | ] \,‘\M 1 ] il
= i | [ ¥ i | [ L TR
<DU4' 1 Il Lol L I T | 1 1 E| 0 1 1 1 L I 1
Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13 Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
1 2020 2020
0 (1 I VA
~osk | I I | I |
=0 i | I (TR
o COI |
(=1 T 1 P N YT R . .
Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13

Obrazek C.7. Zaznam pacienta ID 1812938 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych para-
metri z intervalovych prechodovych matic.
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Obrazek €.8. Zaznam pacienta ID 1971200 zobrazen pomoci vypoctenych sitovych para-
metra z intervalovych prechodovych matic.
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C Vysledky zbylych pacientd

I C.3 Popis pomoci vypoctu rozdilovych intervalovych
prechodovych matic
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C.3 Popis pomoci vypoctu rozdilovych intervalovych pfechodovych matic

—_
L Klastr 1
°3 0 I 1y
= | A0
T . 1 U e
E i X [
e i l I |y
[ i [l
g -10 i I [
5 1 L1 \H \
) Mar06 Mar07 Mar08 Mar09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
. 2020
L 00 Klastr 4
= i i [
= | i
B i u i
I I !
oo 1 | I rf' i
1 I o
E 1 | (LRI
S I TRA
() Mar 06 Mar 07 Mar08 Mar09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020
<1078 Klastr 7
1 1 | [IIRIAN
| | I
i |31
| 1 (Lt i
0 I Ll
|
l

Suma rozdill (-)

1
ar 06 Mar 07

Obrazek C.11.

Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020

)

Klastr 2

1G

¥
|
|
|
|
|
|
|
L

Mar 06 Mar 07

Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020

Klast

r
| H
| Il
| Il
| [
| Il
| Il
| I
| Ll

Mar 06 Mar 07

(-) Suma rozdildi (-) Suma rozd

Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13

2020

]

uma rozd

Interval 1 - Interval 2

0
w Mar 06 Mar 07

Interval 3 - Interval 4

Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020

«1078

o
o

—
- 4 x10718 Klaslr3
=
o
N
o0
=
£
5 -1
() Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
— 2020
- 4 Klastr &
=] i I [N IRAEN
= I | [N
T I I [ARNEN
0.5 I | (IR
9 I | [N
0] I | [N
E I | [N
5 1 I I |
W Mar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
— 2020
- ; Interval 2 - Interval 3
o3 1 i [IRIA
= I | [N
T I I RN
0.5 i | [N IRIEN
9 I | [N
© I | (IR
E I | [N
1 I [ |

0
(D Mar 06 Mar 07

> Interval 4

Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13
2020

o

Suma rozdilt (-)

0
Mar 06 Mar 07

Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13

Suma rozdild (-)

2020

intervalovych prechodovych matic.

-1
ar 06 Mar 07 Mar 08 Mar 09 Mar 10 Mar 11 Mar 12 Mar 13

2020

Zaznam pacienta ID 1812938 zobrazen pomoci sumace rozdilovych hodnot

Loox10" Klastr 1
=] {1
=0 Bl g
T Stk g |
I I i i
25 It | i
© 1) Il |
Eof 1y, 1] l
=1
@) OctD7  Oct08  Oct09  Oct10  Oct11  Oet12
. 2020
< x107® Klastr 4
3 | I
= | |
B (\ | I |
(<] ! |
= I | |
© I i i
I | |
g B I I
HOCtO7  Oct08  Oct09  Oct0  Octil  Oet12
g 2020
L <0 Klastr 7
3 I | |
= i | |
B il ! I
o il I |
2 i I |
o il | ‘
g 0 i I h
@) OctD7  ©Oct08  Oct09  Oct10  Oct11  Oct12
2020
—
~ —
=] BRI
= BRI
T R
oost ifffr
2 o
© R
RN
E i
S o0
) Oct07  Octos

— —
X 4 %1078 Klastr 2 X 4 %1078 Klastr 3
= i [ i = [N i
= [N I = [N |
B | | | B | !
oo il Il A b | oo '\ i A AT
= i R A | = I Iy
© T ARl | © (AR L I
] I [ I
g 4 L1 I g 4 [ I
(HOct07  Oct08  Oct09  Oct10  Oct11  Oot12 (HOct07  Oct08  Oct09  Oct10  Oct1l  Oct12
. 2020 . 2020
L x10® Klastr 5 - 4 %1018 Klastr 6
3 1 | | 3 1 | | |
= [N | = | [ |
B il I B | L |
oo i l | oo Of 10 A
= ot VAT = | |
© I [ (L1 ] © i
(AT ] ] [/ L
g 4 I | g 4 NI
(D Octo7  Oct08  Oct08  Octi0  Octil  Octi2 () Octo7  Oct08 omog Oct10  Octi1 om 12
g 2020 g 2020
< x107 Interval 1 - Interval 2 " Interval 2 - Interval 3
10 e 10 — - -
o3 I [ 3 il 1
= e = il |1 1
B EENN T L I |
o IR o |
= 11 (1 = i i
© \ U o © I i
\ 0 | |
g 5 e g L I
() Oct07  Oct08 omog Oct10 Oct11 om 12 () Oct07  Oot08  Oct09  Oct10  Oct11  Oct12
- 2020 2020
Interval 3 - Interval 4 O > Interval 4
1 I = o I
1 I = N I
| I T o I
1 I 05 | I
1 I o N R I
1 | N | |
i i g o i
1 I S T I
Oct0g  Oct10  Oct11  Oct12 (/) Octo7  Oct08  Oot09  Oct10  Octil  Oct12
2020 2020

Obrazek €.12. Zaznam pacienta ID 1971200 zobrazen pomoci sumace rozdilovych hodnot
intervalovych prechodovych matic.

51



Piiloha D
Soubory

B p.1 souboryzdrojového kédu

7 dtvodu vétsitho objemu dat jsou oba vyuzité datové sety k dispozici na vyziadani
u vedouciho prace Ing. Petra Jezdika, Ph.D. Soubory zdrojového kédu jsou ulozeny
ve dvou slozkach dle vyuzivanych dat.

Il D.1.1 Slozka dlouhodobé

anotace_zaznamu.
conn_par.
find_pauses.
hist_cutoff.
main_conn.
main_connint.
main_int.
pm_calc_conn.

BB EBEBEBEBBBB

pm_calc_connint.
pm_calc_int.m

rozdil mat.m
segmentation.m

Skript k vytvoreni souvislych tsekt zaznamu.

Funkce pro vypocet vybranych sitovych parametra.
Funkce k nalezeni pauz v nahravani zaznamu.

Funkce pro vypocet diferenci pauz mezi vyboji.

Skript prvni metody popisu dlouhodobych zaznam.
Skript druhé metody popisu dlouhodobych zaznamaia.
Skript treti metody popisu dlouhodobych zaznam.
Funkce pro vypocet prechodovych matic prvni metody.
Funkce pro vypocet intervalovych prechodovych matic
druhé metody.

Funkce pro vypocet intervalovych prechodovych matic
tfet{ metody.

Funkce pro vypocet rozdilovych matic.

Funkce pro segmentaci zaznam.

B D.1.2 Slozka kratkodobé

main_statistika.m
main_stratifikace.m

seg_pm_calc.m
TAB_clear.mat

Skript pro statistické vyhodnoceni stratifikace podtypt
FCD.

Skript pro vypocet sifovych parametrii a ulozeni do ta-
bulky.

Funkce pro vypocet segmentti a prechodovych matic.
Tabulka obsahujici informace o pacientech.
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