VYSOKE UCENI|I TECHNICKE V BRNE

BRNO UNIVERSITY OF TECHNOLOGY

FAKULTA ELEKTROTECHNIKY A KOMUNIKACNICH TECHNOLOGII
USTAV BIOMEDICINSKEHO INZENYRSTVI

FACULTY OF ELECTRICAL ENGINEERING AND COMMUNICATION
DEPARTMENT OF BIOMEDICAL ENGINEERING

ANALYZA SPOLEHLIVOSTI KVANTITATIVNICH PARAMETRU DIFUZE
STANOVENYCH MAGNETICKOREZONANCNIMI METODAMI PRO
ZOBRAZOVANI TENZORU DIFUZE A KURTOZY DIFUZE

BAKALARSKA PRACE
BACHELOR'S THESIS

AUTOR PRACE STANISLAV MOTYKA
AUTHOR

BRNO 2015



VYSOKE UCENI TECHNICKE V BRNE

BRNO UNIVERSITY OF TECHNOLOGY

FAKULTA ELEKTROTECHNIKY A KOMUNIKACNICH
TECHNOLOGII

USTAV BIOMEDICINSKEHO INZENYRSTVI

FACULTY OF ELECTRICAL ENGINEERING AND COMMUNICATION
DEPARTMENT OF BIOMEDICAL ENGINEERING

ANALYZA SPOLEHLIVOSTI KVANTITATIVNICH
PARAMETRU DIFUZE STANOVENYCH
MAGNETICKOREZONANCNIMI METODAMI PRO
ZOBRAZOVANI TENZORU DIFUZE A KURTOZY
DIFUZE

ANALYSIS OF THE RELIABILITY OF QUANTITATIVE PARAMETERS OF DIFFUSION MEASURED
BY MAGNETIC RESONANCE METHODS OF DIFFUSION TENSOR AND DIFFUSION KURTOSIS
IMAGING

BAKALARSKA PRACE

BACHELOR'S THESIS

AUTOR PRACE STANISLAV MOTYKA
AUTHOR

VEDOUCI PRACE Ing. ZENON STARCUK, CSc.
SUPERVISOR

BRNO 2015



[TTI[TT] VYSOKE UCENI
TECHNICKE V BRNE

Fakulta elektrotechniky
a komunikacnich technologii

NS

| \{ Ustav biomedicinského inzenyrstvi

Bakalarska prace

bakalarsky studijni obor
Biomedicinska technika a bioinformatika

Student: Stanislav Motyka ID: 154642
Ro¢nik: 3 Akademicky rok: 2014/2015
NAZEV TEMATU:

Analyza spolehlivosti kvantitativnich parametr( difaze stanovenych
magnetickorezonancnimi metodami pro zobrazovani tenzoru difuze a kurtézy
difaze

POKYNY PRO VYPRACOVANI:

1) Provedte reSersi metod magnetickorezonanéniho zobrazovani parametrd diflize, jejich modeld,
metod identifikace jejich parametr( a pristupll ke stanoveni jejich konfidenénich a kredibilnich oblasti. 2)
Vytvorte 1D a 3D simula&ni model izotropni/anizotropni a volné/omezené difaze. 3) Implementujte
algoritmy pro fitovani DTI a DKI dat (estimatory), ovéfte je na na simulovanych datech z bodu 2 a
srovnejte s estimatory uZivanych program( na vhodnych realnych datech. 4) Pro estiméatory z bodu 3
implementujte mechanismus odhadu konfiden¢nich a kredibilnich oblasti a v€etné jejich vhodné
numerické i grafické reprezentace pro vyzkumné i klinické uZiti. 5) Techniky bod0 3 a 4 aplikujte na
modelova data z bodu 2 a na experimentélné ziskana data. Srovnejte s hodnotami ziskanymi analyzou
tychz dat standardnimi postupy. 6) Zhodnotte zjiSténé skutecnosti s ohledem na praktické aplikace.

DOPORUCENA LITERATURA:

[1] BERNSTEIN MA, KING KF, ZHOU XJ. “Handbook of MRI Pulse Sequences”, Elsevier Academic
Press, 2004.
[2] LEVITT MH. “Spin Dynamics: Basics of Nuclear Magnetic Resonance”, John Wiley & Sons, 2008.

Termin zadani: 9.2.2015 Termin odevzdani: 29.5.2015
Vedouci prace: Ing. Zenon Starcuk, CSc.

Konzultanti bakalarské préace:

prof. Ing. Ivo Provaznik, Ph.D.
Predseda oborové rady



ABSTRAKT

Tato praca sa zameriava na vysvetlenie problematiky zobrazovania parametrov difiizie
pomocou MRI. V prvej Casti popisuje zdkladné principy dif(izie, principy stanovenia ko-
eficientu difizie pomocou MRI a metédy DTI a DKI. V praktickej ¢asti sa venuje popisu
simula¢ného modelu volnej a obmedzenej difizie. Popisuje vplyv difiizneho ¢asu a inten-
zity gradientu na vysledny signal. V dalej Casti sa zameriava stanovenie konfidenénych
intervalov parametrov diflizie a ich grafick( reprezentaciu.

KLICOVA SLOVA

Diflzia, Koeficient difazie, DTI, DKI, Simulacia difizie, Parametre difizie, Konfidenéné
intervaly

ABSTRACT

This thesis deals with the understanding of the diffusion tensor imaging and the diffusion
kurtosis imaging. In the first part, thesis describes principles of diffusion, estimation of
diffusion coefficient with the usage of the MRI and methods DTI and DKI. In practical
part, thesis describes simulation model of free and restricted diffusion, the influence
of diffusion time and the strength of gradients on diffusion weighted signal. Thesis
also describes estimations of confidence intervals of diffusion parameters and graphical
representation of them.
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Confidence interval
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UVOD

Tato bakalarska praca rozobera zaklady diftzie a zobrazovanie jej statistickych vlast-
nosti, ktoré sme schopni sledovat pomocou MRI. Teoreticky ivod je rozdeleny do pi-
atich kapitol.

Prva kapitola rozoberé diftziu castic, zakladné principy jej popisu a stvislost
s ndhodnym pohybom castic. Druha kapitola rozobera problematiku merania ko-
eficientu diftizie pomocou NMR. St v nej uvedené zakladné principy a stuvislosti,
ako vznikd diftzne vazeny signal. Tretia kapitola sa venuje metdde zobrazovania
tenzoru diftzie. Charakterizuje ho a uvadza moznosti jeho stanovenia z diftznych
merani. Taktiez popisuje jeho graficka reprezentaciu, ako aj mozné reprezentacie
diftizne vazenych obrazov. V zavere kapitoly st uvedené obmedzenia tejto metddy.
Stvrta kapitola popisuje metédu najmensich §tvorcov a stanovenie konfidenénjch
intervalov pre bodové odhady, ktoré su jej vysledkom. Piata kapitola popisuje me-
tédu zobrazovania kurtézy diftizie. Uvedené st v nej odlisnosti od DTT a je v nej
charakterizovany tenzor kurtozy diftzie. Taktiez popisuje sposob, ako sa mdze tento
tenzor stanovit z difiizne vaZenych merani.

Siestu kapitolu tvori praktickd c¢ast, v ktorej je popisany simula¢ny model di-
fazie pre volnt a obmedzenu diftziu, ako aj pre izotropnu a anizotropna diftziu.
Prostrednictvom modelu diftzie je rozanalyzovany vplyv intenzity gradientu a di-
fizneho ¢asu na vysledny signél v pripadoch volnej a obmedzenej diftzie. V dalSej
Casti je uvedeny sposob stanovenia tenzoru diftizie pomocou pristupu, ktory vycha-
dza z metody najmensich stvorcov, ako aj sposob, ktory vychadza z pristupu Monte
Carlo.

Na stanovenie tenzoru diftiizie nadvizuje stanovenie konfidenénjch intervalov
a ich grafickd reprezentacia. V zévere prace st uvedené vysledky testovania na-
vrhnutych algoritmov na simulacnom modely, na datach z fantému diftizie a na ex-

perimentalnych datach z animalnych modelov.
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1 DIFUZIA CASTIC

Adolf Fick v roku 1855 popisal proces difuzie ako pohyb Castic z miest s vysSou
koncentraciou na miesta s nizSou koncentraciou. Tento pohyb oznacujeme ako tok

J, ktory popisuje rovnica [1.1]
J=—-DVc¢(r,t) (1.1)

kde D predstavuje diftznu konstantu, Ve(r, t) predstavuje rozloZenie koncentra-
cie c. V pripade jednej dimenzie sa rovnica meni na rovnicu (1.2 v ktorej parci-
alna derivacia % popisuje rozloZzenie koncentracie vzhladom k priestorovej stiradnici.

Tento vztah oznacujeme ako Fickov prvy zékon.

dc

Jy = —D% (1.2)
Fickov druhy zakon popisuje zmenu koncentracie v case, pri procese diftzie,
rovnica [L.3
% = DV?c (1.3)
ot

vyrovnavanie koncentracie je dosledkom ndhodného pohybu castic.

Oba tieto zadkony popisuju diftziu ako proces, pri ktorom dochadza k vyrovnava-
niu gradientu koncentracii ¢astic. Vyrovnavanie koncentracie je désledkom nahod-
ného pohybu ¢astic. Tento pohyb castice konaji, aj ked Ziadny gradient koncentracii
neexistuje. Fickové principy moézeme uplatnit aj v tychto pripadoch, kedze koncen-
tracia castic je lokdlne Strukturovana.[I]

Nahodny pohyb ¢astic bez pritomnosti gradientu koncentracii musime sledovat
odlisnymi metédami. Ako prvy ho nepriamo sledoval botanik Robert Brown v roku
1827 ako nahodny pohyb pelovych zfn vo vode.[4] Statistické vlastnosti tohto pohybu
mozeme sledovat pomocou MRI.

Albert Einstein v roku 1905 vysvetlil, Ze pohyb pelovych zin spésobuje ndhodny
pohyb molekul vody, ktory je spojeny s ich tepelnou energiou. Tento pohyb mdézeme
oznacit ako vlastnd diftzia castic.[I]

Einsteinovo vysvetlenie Brownowho pohybu spocivalo v myslienke, Ze Castice,
ktoré sa pohybuji brownovym pohybom st ovplyviiované okolitymi casticami silou
K, ktord ma svoj povod v nerovnovahe ich zrazok. Uvazoval, ze tento posun cCastice
musi byt vyrovnavany opacnym diftznym tokom, aby bolo zachované rovnomerné
rozloZenie koncentrécie.[I] Tento jav popisuje rovnica

Kn on
< - D% =0 (1.4)
kde ¢ je trenie, za ktoré mozeme dosadif Stokesov vzorec pre gulovi casticu

o polomere R v prostredi s viskozitou 7, teda £ = 6mnR. Vyraz Kn Einstein prisudil

12



osmotickému tlaku castic, Kn = k‘BTg—;‘, kde T je termodynamicka teplota a kg
Boltzmanova konstanta. Tento tlak vznikd behom ndhodného pohybu. Dosadenim
tychto vyrazov do rovnice dostavame rovnicu [1.5 ktorou charakterizujeme di-

faznu konstantu.[I]

kT
"~ 6mR

Einstein rozsiril koncept, ktory sa skryva za Fickovymi zdkonmi o interpreta-

(1.5)

ciu zaloZeni na pravdepodobnosti, ktord dokdzala popisat vlastnt diftziu castic
pomocou diftzneho koeficientu D[I] , ktory vystupuje v rovnici Taktiez urcil,
ze rozlozenie Castic podlieha gaussovskému rozlozeniu so smerodatnou odchylkou
z, ktoré je vyjadrena rovnicou [1.6] [3].

(z*) = 2Dt (1.6)
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2 MERANIE DIFUZNEHO KOEFICIENTU PO-
MOCOU MAGNETICKEJ REZONANCIE

Meranie diftzneho koeficientu pomocou NMR v biologickych tkanivach ma svoje
pociatky v 60-tych rokoch 20-tého storocia, kedy Stejskal a Tanner popisali Specifickti

techniku na kédovanie diftzie, ktord vyuziva pulzy magnetickych gradientov.[7]

2.1 Diftizne vazeny signal

Pouzitim paru bipolarnych pulzov magnetickych gradientov sme schopni zazname-
nat MR signél, ktory je citlivy na diftziu molekal vody. Situdciu znézornuje obrazok
2.1 Pri aplikécii prvého gradientu dochédza k rozfazovaniu spinov atémov v mole-
kulach, ktoré zavisi na ich pozicii pozdlz aplikovaného gradientu. Pouzitim druhého
gradientu, ktory méa rovnaka dobu trvania a intenzitu, avsak opa¢nu polaritu, déjde
k sfazovaniu tychto spinov. K tplnému sfazovaniu spinov déjde len v pripade, ze mo-
lekuly vody pocas doby medzi tymito dvoma gradientmi nezmenili svoju polohu,

vzhladom k smeru pouzitia gradientu.[6]

Excitacia

1 2
l A A e A
Y N BT 4 I
Casovd os

Rozfazovanie

o
=

sfazovanie

Gradient

1IN NIL
000 00 C00 00

Obr. 2.1: Par bipolarnych gradientov sposobujucich rozfazovanie a sfazovanie. 6]

Vysledkom zmeny polohy molekill medzi aplikaciami jednotlivych gradientov je
tlm signélu.[6] Situciu zndzortuje obrazok [2.2) na ktorom st zvyraznené molekuly,
ktoré zmenili svoju polohu.

Pri pouziti gradientov, ktoré st znézornené na obréazku [2.1] utlm signélu nie je
sposobeny len diftziou molekl, ale aj T3 relaxaciou, ktora sa prejavi v dobe medzi

gradientmi. K elimindcii tejto relaxacie pouzivame PGSHY sekvenciu, ktorej schéma

1z anglického Pulsed field gradient spin-echo
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Rozfazovanie Difdzia molekul Sfazovanie

hiy

MR
Signal

[ 4
ovplyvneny diftiziou

Obr. 2.2: Efekt diftizie molekul, pri pouziti diftzne kodujiceho paru gradientu,
na vysledny signal. 6]

je na obrazku 2.3 ktord zaviadza 180° refokusacny pulz, ktory reverzuje fazu, ¢o
zobrazuje spodné cast obrézka 2.3 Kvoli tejto reverzacil fazy maji oba diftzne

véhujice gradienty rovnaka polaritu. [6]

2.2 Parametre ovplyvnujuce diftizne vazeny sig-
nal

Miera utlmu signalu zavisi na:

e Vlastnostiach pouzitych pulzov gradientov

e Dobe medzi difizne vdhujicimi gradientmi, obrazok

e Difliznom koeficiente
Dlhsi interval medzi gradientmi poskytne molekulam viac ¢asu na diftziu. Vyssi di-
fazny koeficient znaci, ze molekuly maji vicsiu tendenciu k zmene miesta pred sfa-

zovanim druhym gradientom za konstantny cas. Sila gradientu GG a doba jeho trvania

15



Exitacia Refokusacia

- - o
Rozfazovanie Sfazovanie

Gradient

Miera ‘ /_\
rozfazovani ‘ \_/

Obr. 2.3: Schéma PGSE sekvencie s vyznacenou mierou rozfazovania. [6]

§ uréuji mieru pociatoéného rozfazovania. Cim vyssi je stcin tychto hodnét, tym

nastane viacsi atlm v pripade, ze molekula zmenila svoje miesto.[0]

Gradient

v

Obr. 2.4: Parametre ovplyviiujuce diftzne vazeny signal.[6]

Pre kontrolovanie miery difizneho vdhovania moZme menit tri parametre. Inten-
zitu gradientu GG, dobu trvania gradientu ¢ a interval medzi aplikdciami jednotlivych
gradientov, obrazok [2.4] Zmenou intervalu medzi jednotlivymi gradientmi je taktiez
zmeneny vplyv relaxaénych mechanizmov na vysledny signal. PrediZovanie doby
aplikacie gradientu sposobuje problémy s umiestnenim dlhotrvajucich gradientov
medzi excitaciu a refokusacny RF pulz. Najbeznejsi spdsob zmeny diftzneho vaho-
vania predstavuje zmena intenzity gradientu.Tento pristup nam umoziiuje zachovat

rovnaky vplyv ostatnych mechanizmov na vysledny signal. [6]

2.3 Stanovenie velkosti itlmu signalu

Vypocet ttlmu signalu, ktory je spdsobeny diftziou molekil, ovplyviiuji tri procesy:[6]
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1. Priemernd vzdialenost, ktort urazia molekuly s diftznym koeficientom D za ¢as

t. Vzdialenost vyjadruje rovnica [2.1
o= V2Dt (2.1)

2. Miera fazového posunu ¢ (z) jednotlivych molekul v konkrétnych vzdialenos-
tiach x od roviny, ktord je kolmé k smeru aplikovanych diftzne vahujacich
gradientov a pociatoc¢néa poloha molekil je jej sucastou. Miera fazového po-

sunu zavisi na vlastnostiach aplikovaného paru gradientov.
¢ () = e (2.2)

3. Pozicie, do ktorych sa presunuli molekily medzi aplikaciami difizne vahujucich

gradientov, Co ilustruje obrazok [2.5]

RozlozZenie

S OICICIVIQIOICIGAVIIIONG

Obr. 2.5: Vztah medzi rozlozenim molekil po sfazovacom gradiente a ich fazovym

posunom. [6]

Vysledny tlm signalu vyjadruje rovnica 2.3 kde b = 42G25% (A — §/3), v pred-
stavuje gyromagneticky pomer. Tato rovnica plati za predpokladu volnej diftizie
a pri pouziti pravouhlych prepinatelnych gradientov a b-hodnot v rozsahu 600-1200
s/mm?. Taktiez aproximuje realnu situdciu s pouZitym lichobeznikovych gradientov,

obrazok [9][6]
—=e (2.3)

2.4 Meranie difuzneho koeficientu

Diftizne vazeny signél ziskame pouzitim PGSE sekvencie[9]. Intenzita zavisi nielen

na diftznom koeficiente, ale aj na proténovej hustote, 7} a T3 relaxacnych casoch.
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Obr. 2.6: Schéma teoretickych pravouhlych gradientov (A) a redlnych lichobezniko-
vych gradientov (B). [6]

Pouzitim dlhého repeti¢ného casu potlacime vahovanie T relaxacie a intenzitu vy-
jadruje rovnica [2.4] v ktorej vyraz PD e~""/T> predstavuje intenzitu bez pouzitého
diftzneho vahovania.[6]

S = PD e TE/T2p=bD (2.4)

Ziskanie S; signalu, ktory nieje ovplyvneny diftziu molekal, moze byt velmi
obtiazne vzhladom na to, Ze pri kazdom merani sa v uréitej miere prejavi diftzia
molekul. Na stanovenie diftizneho koeficientu vyuzijeme dve merania s rozdielnym

diftznym vahovanim, s rozdielnou b-hodnotou, ¢o vyjadruje rovnical2.5

52 ~(ba-bi)D (2.5)
Sy

Pre zlepSenie pomeru signal-Sum, pri merani diftzneho koeficientu, pouzivame

viac merani s rozdielnymi hodnotami 0. V tomto pripade vyuzivame to, Ze rovnica

2.3 sa da zapisat v tvare rovnicd2.6) ktord vyjadruje linedrnu zavislost logaritmu

intenzity signalu voc¢i hodnotam b. Metédou najmensich stvorcov ziskame priamku,

ktorej smernica predstavuje diftzny koeficient. [6]

InS=1InS,—bD (2.6)
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3 LINEARNE REGRESNE MODELY A METODA
NAJMENSICH STVORCOV

V rade technickych oborov sledujeme zavislost meranej veli¢iny na nastavovanych
parametroch. Vysledkom merani je n nameranych hodnot veliciny y;,i = 1,...,n,
pri n kombinacidch m nastavovanych parametrov, ktoré vytvaraju maticu X o vel-
kosti m x m. Statistickou analyzou sa snaZzime objasnit ttto zavislost. Typ zavislosti
zélezi na tom, akej povahy st veli¢iny y; a X.[17]

V pripade, Ze veli¢iny y a X st nendhodné, ide o funkénu zavislost y; = f (x;, 5),
v ktorej [ je vektor o rozmeroch m x 1. Na stanovenie vektoru 3 je potrebné pre-
viest minimélne n = m merani s roznymi nastaveniami parametrov x;, pri ktorych
ziskame n hodnot g;. RieSenim vzniknutej stustavy rovnic ziskame vysledny vektor
(. Predpokladom tohto pristupu je dokonalé meranie, v ktorom sa neprejavia ziadne
chyby merania a modelové funkcia y; = f (x;, 5) je spravna. V redlnych podmienkach
nemozeme tieto predpoklady zarucit.|[17]

V pripade, Ze y je ndhodna veli¢ina a X je nendhodnd, nastavitelnd veli¢ina,
ide o klasicky pripad regresnych modelov, pri ktorych podmienena stredna hodnota

nédhodnej veli¢iny y je vyjadrend rovnicou 3.1} [17]
E(y/x) = [ (xi,5) (3.1)

Sposob odhadu parametrov /3, zavisi na rozdeleni ndhodnej veli¢iny y. VSeobecne
sa predpoklada aditivny model merania, ktory mozeme vyjadrit rovnicou kde ¢;
predstavuje nahodné veli¢iny, zahrniujice ako chyby merania tak aj chyby modelu,
ktoré vznikaju tym, ze funkcia f (x;, 3), neodpovedé teoretickému modelu. [17]

Aditivny model merania predpokladd, Ze chyba merania sa moze rovnako prejavit

naprie¢ celym rozsahom merania. [17]

yi = [ (x5, 8) + & (3.2)
Za predpokladu platnosti rovnice mozme stanovit odhady b parametrov /3

metédou maximalnej vierohodnosti, alebo metédou najmensich Stvorcov.[17]

3.1 Metoda najmensich Stvorcov

V pripade platnosti aditivneho modelu, je mozné vysledky merania zapisat v mati-
covej forme uvedene;j v rovnici 3.3} [17]

n i1 T2 ot Tim b1 €1
Y2 To1 Loz -+ Tom Ba €2

= + (3.3)
Yn Tn1 Tp2 - Lnm Bn €n
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V maticovom zapise prechadza rovnica na tvar v rovnici , v ktorej stplce
x; matice X predstavuji z geometrického hladiska m-rozmerny siradnicovy priestor,
nadrovinu L. V nadrovine L lezia vSetky vektory X/, takze parametre 8 mdzeme
chapat ako koeficienty timernosti jednotlivych zloziek x; stradnicového systému. U
regresnych linearnych modelov lezi modelova funkcia Xb a teoreticky model X3 v
m-rozmernej nadrovine L.[17]
y=X0B+¢ (3.4)
Na zaklade geometrického modelu lineérnej regresie mozme hladat odhady para-
metrov b tak, aby bola minimalizované vzdialenost medzi vektorom y a nadrovinou
L. To znamen4, 7e sa snazime dostaf minimalnu dizku vektoru &, ktort vyjadruje
rovnica v ktorej §, = Xb je vektor predikcie.[I7] Tato situaciu znazoriiuje
obrazok 3.1l
e=y—J¥p (3.5)

V euklidovskom priestore moézme dizku vektoru &, vyjadrif rovnicou [3.6] Stvorec

Obr. 3.1: Geometrické vyjadrenie metédy najmensich stvorcov|[17]

dlzky vektora &, je ¢iselne zhodny s hodnotou kriteridlnej podmienky U (b) metédy

najmensich $tvorcov D? = U (b)

(3.6)
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Odhady parametrov b minimalizuji vjraz v rovnici 3.7, Vektor y, predstavuje
kolmu projekciu vektora y do nadroviny L. Vektor &, pre ktory je funkcia D mini-
maélna, lezi v (n — m)-rozmernej nadrovine, kolmej na nadrovinu L, ozna¢ujeme ho

ako vektor rezidui.[17]

U (b) = Z (i — Ypi)? (3.7)

i=1
Vektor rezidui & je kolmy na vsetky stipce matice X, a teda je ich stéin rovny

nule. Tto podmienku v maticovom tvare vyjadruje rovnica (3.8
XTe=0 (3.8)

Dosadenim vyrazu, & =y — Xb do rovnice 3.8 a tiprave, dostaneme rovnicu [3.9]

pre odhad parametrov b, minimalizujica vzdialenost D.[17]

b= (XTX) ' XTy (3.9)

3.2 Konstrukcia intervalov spolahlivosti

Intervaly spolahlivosti pre parametre b

Pri pouzivani odhadov parametrov b, treba mat na pamiti, Ze ide len o bodové od-
hady parametrov 3. Tieto odhady maji mensi vyznam, avsak vyuzijeme ich pre sta-
novenie konfiden¢nych oblasti, v ktorych lezia teoretické hodnoty 3, so zvolenou
pravdepodobnostou (1 — «), kde « predstavuje hladinu vyznamnosti.|[17]

Hranice 100 (1 — a) %-ného intervalu spolahlivosti ur¢uje rovnica v ktorej

Fi_o (m,n —m) je (1 — «) kvantil F-rozdelenia s m a (n-m) stupiiami volnosti.[17]
(b—B)XTX (b — B) = mésFy_o (m,n —m) (3.10)

Vzhladom k tomu, ze matica XTX v rovnici je regularna, rovnica [3.10]
definuje hyperelipsoid, ktorého osi st orientované do smerov vlastnych vektorov V;
matice (XTX)fl. DIzky jednotlivych poloos st rovné p\/)\_j , kde \; st vlastné ¢isla
matice (XTX)f1 a p definuje rovnica [3.11, v ktorej odhad rezidualnej smerodatne;j
odchylke 6 definuje rovnica [3.12} [17]

p2 = ma'QFl—og (m7 n— m) (311)

PN | = D (3.12)
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Extrémy na elipsoidoch spolahlivosti definuji extrémne intervaly spolahlivosti,
ktoré urcime pre jednotlivé odhady parametrov b; , pre ktoré plati rovnica [3.13]
v ktorej ¢j; je j-ty diagonalny prvok matice (XTX)_1[17]

bj = /G5 < B < bj + PG5 (3.13)

Intervaly spolahlivosti pre predikciu y,

Intervaly spolahlivosti mézme taktiez konstruovat pre vektor predikcie y,, v kon-
krétnych miestach x. Vektor x predstavuje konkrétny riadok v matici X. Konfide-
nény interval na hladine vyznamnosti 100 (1 — «), stanovime pomocou rovnice 3.14]

v ktorej 5, predstavuje rozptyl predikcie, ktory stanovime pomocou rovnice m.[lﬂ

xTb —t1_ap(n—m) 8, <XTB<XTb+ti_ap(n—m)s, (3.14)

§? = 6xT (XTX) ' x 3.15
p
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4 DTI- ZOBRAZOVANIE TENZORU DIFUZIE

V biologickych tkanivach diftziu molekul vody ovplyviiuje pritomnost makromo-
lekl, organél, bunkovych stien a ostatnych bunkovych struktar. To spdsobi znizenie
diftiznej konstanty v takomto prostredi. Tieto prekazky nepodliehajt symetrickému
rozloZeniu v priestore, ¢o mé za nasledok anizotropiu v difiiznom pohybe molekil
vody.[10] V 80-tych rokoch 20-tého storo¢ia boli popisané zaklady zobrazovania di-
fazie pomocou MRI a boli aplikované na meranie diftiizie molekal vody in vivo v Tud-
skom mozgu.[§]

Vzhladom k tomu, Ze molekuly vody majt tendenciu difizneho pohybu pozdlz
neurénovych vlaken v bielej hmote mozgu, meranim difiizneho koeficientu ziskavame
informaciu o neuroanatomickej struktire mozgu. Rozsah anizotropie difizneho po-
hybu molekil vody v Iudskom mozgu ovplyviiuje viacero faktorov. Procesom mye-
linizécie, ktory predstavuje obalovanie neurénovych vldken myelinom charakteris-
tické pre vyvoj mozgu, vzrasta anizotropia. Pocet neurénovych vldken s rovnakou
priestorovou orientaciu v pixeli zvysuje anizotropiu. Naopak, ak sa v danom pi-
xeli nachadzaju neurénové vlakna s réznym priestorovym natocenim, diftizia sa javi

izotropnejsia. [6]

4.1 Tenzor difuzie

Na jednoznac¢nu charakteristiku anizotropnej volnej diftizie nepostacuje jedna ska-
larna hodnota diftzneho koeficientu. Symetricky tenzor D plne popisuje mobilitu
molekil pozdlZ priestorovych osi a korelaciu medzi rozlozenim molekil pozdlz tfchto

osi.[7] Tenzor je symetricky voéi hlavnej diagonéle, teda obsahuje Sest nezavislych

parametrov.
sz ny Da:z
D=1\ Dy, Dy, D, (4.1)
sz Dzy Dzz

Tenzor difuzie popisuje diftiziu v ramci jedného pixelu, a teda jeho vypocet mu-
sime opakovat pre kazdy jeden pixel.[6]
4.2 Stanovenie tenzoru diftzie z difiznych merani

Jednu z najdolezitejsich vlastnosti diftzneho merania pomocou NMR prestavuje
schopnost meraf diftiziu pozdlz jednej preduréenej osi, a to pozdlz smeru aplikova-

ného diftizne vahujaceho gradientu. Pri aplikacii gradientu v horizontalnom smere
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je signal citlivy na pohyb molekul len pozdlZ tohto gradientu. Diftzne vahujuici gra-
dient mézme aplikovat v akomkolvek smere. [6]
Tenzor diftizie mozme vypoditat z diftzne vazenych dat, ktoré si ziskané zo Sest
a viac merani. Jednotlivé merania sa odlisuju v smere aplikovaného gradientu.[12]
Pri vypocte diftzneho tenzoru mézeme pouzit dva pristupy. V prvom pristupe
vystupuje vektor a, ktory obsahuje sedem parametrov.[I2] Sest parametrov tenzoru
diftizie a siedmy parameter predstavuje prirodzeny logaritmus Sy signalu. Tento

vektor zobrazuje rovnica [4.2
o = [Da:maDyyaDzz:DmyaszvDymlnSO]T (42)

Parametre jednotlivych merani reprezentuje B matica. Kazdy riadok pripada
jednému smeru merania. Tto maticu zobrazuje rovnica [4.3], v ktorej prvok b;; pred-

stavuje b-hodnotu v smere i,j.

_ble _byyl _bzzl _2bxy1 _2bxz1 _Qbyzl 1

B= : : : : : : (4.3)
_bx:cN _bny _bzzN _beyN _nggzN _QbyzN 1

Namerané intenzity signalu z jednotlivich merani st reprezentované stipcovym

vektorom x, rovnica [4.4] a vyjadruje ich rovnica kde n predstavuje vektor

Sumu.[12]
In Sl
In Sg
X = . (4.4)
In SN
x=Ba+7 (4.5)

V druhom pristupe vystupuje stipcovy vektor d, pozostavajuci zo iestich para-
metrov difizneho tenzoru, rovnica 4.6} [12]

d: [DxxvDyy7Dzz>Dmy7Dzz>Dyz]T (4.6)

V tomto pristupe parametre jednotlivych merani predstavuje H matica, repre-
zentovand rovnicou [4.7] v ktorej kazdy riadok prislicha jednotlivému meraniu a ob-

sahuje normalizované zlozky pouzitého gradientu g¢,, g, a g..

99201 951 931 292191 2921921 2941921
H: . . . . . .

9onr g;M Gt 20Oy 29emGim 29yM G
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Namerané data reprezentujeme ako samostatne merané zdanlivé difizne koefici-
enty, ktoré reprezentuje vektor Y, ktory je charakterizovany rovnicou a velkost
jednotlivych elementov vyjadruje rovnica [4.8

Y; = In (S0/S5) /b, (4.8)

Y = [In(So/S1)/b1,In (So/S1) /by, - ., 1n (So/Swr) /bur] (4.9)
Namerané data predstavuje rovnica [4.10] [12]

Y = Hd + 7 (4.10)

Oba pristupy vedu k rieseniu diftzneho tenzoru, teda k stanoveniu vsetkych
jeho parametrov, avSak pristup s B maticou mé niekolko vyhod. Dovoluje pouZitie
viacerych nenulovych b hodnét. Stanovenie In (S;) sa prevadza fitovanim. Jednotlivé
hodnoty s pouzitim nulovej b hodnoty sa fituji samostatne. Mozeme pouzit vahovanu
linearnu metédu najmensich Stvorcov. Tento pristup dovoluje stanovit kovarianént
maticu, rovnica (BTE_lB)_l, ktora slizi na optimalizaciu parametrov diftizneho
tenzoru, ak X! je jednotkova matica.[12] Rovnice am@ieme riesit viacerymi

postupmi.

Stanovenie zo Siestich difiznych merani pomocou matice H

Pri siestich meraniach mézeme rovnicu [4.10]riesit analyticky, pricom namerany zdan-
livy diftizny koeficient vyjadrujeme rovnicou . Sest rovnic so Siestimi neznamymi
mozeme riesit Standardnymi metédami. RieSenie vyjadruje rovnica [£.12] ktora vy-
chddza z rovnice [£.10] v ktorej je vektor 7 rovny nule kedZze ho nedokdzeme odlisit
od d. [12]

(H'H)d=d=H"'Y (4.12)

Stanovenie zo Siestich diftiznych merani pomocou matice B

Pri tomto pristupe je zname presné riesenie rovnice ktoré predstavuje rovnica
Vektor 7 nevieme odligit od skuto¢ného tenzoru, preto je jeho hodnota stano-
vené na nulu.[12]

(B'B)a=a=B'x (4.13)

25



Fitovanie pomocou nevahovanej metody najmensich stvorcov s maticou
H

Pri ziskani dat z viac ako Sest merani matica H nieje Stvorcovou maticou, teda
nemé skutoénii inverznii maticu H~!. Rovnicu mozeme rieit pomocou pseudo-
inverznej matice HY, rovnica [4.14] Pseudoinverzn maticu ziskame metédou SVIY]
a mozme ju vyjadrit rovnicou. [4.15]12]

d=H"Y (4.14)

HY — (H'H) 'H’ (4.15)

Fitovanie pomocou nevahovanej metéody najmensich $tvorcov s maticou
B

Pri datach z viac ako Sest merani, rovnako ako pri pouziti matice H, rieSenie rovnice
ziskame pouzitim pseudoinverznej matice B¥, rovnica Maticu HY ziskame
metédou SVD.[12]

a=BYx (4.16)

Fitovanie pomocou vahovanéj metédy najmensich stvorcov s maticou B

Pri fitovani pomocou linearnej nevahovanej metédy najmensich Stvorcov sa vsetky
namerané hodnoty povazuju za rovnako presné. To plati pre povodné intenzity sig-
nalov, avSak nie pre ich logaritmy. Ak intenzity signdlov maji rovnakt odchylku,
nepresnost v In (.S;) je tmerna 1/5;. Pri vahovanom fitovani by sme mali prikladat
vacsiu vahu logaritmom vysokych intenzit signalu a mensiu nizkym. To zabezpec¢ime
upravou rovnice na rovnicu matica X1 zabezpedi vahovanie, rovnica [4.18]
v ktorej hodnotu ¢ menime podla priemerovania signalu z viacerych merani s pou-

zitim gradientu v tom istom smere.[12]

a=(BTES'B) " (BT= ) x (4.17)
%0 0
! 2
0 % ... 0
>t=] 7 . (4.18)
0 0 5%
X

1SVD - skratka z anglického Singular value decomposition, singularny rozklad
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Fitovanie pomocou nelinearnej metédy najmensich stvorcov

Fitovanie vahovanou metédou najmensich Stvorcov nieje idedlne vzhladom k tomu,
ze Sum, ktory je symetricky rozlozeny v rameci 5;, nie je symetricky rozlozeny v ramci
In (S;). AvSak linedrny pristup posluzi ako Startovaci bod pre nelinearny pristup,
ktory sa riesi iterativnymi metédami, napriklad pomocou Levenberg-Marquardtovho

algoritmu. [12]

4.3 Graficka reprezentacia anizotropnej difazie

Anizotropnu diftziu graficky reprezentuje elipsoid, ktory je jednoznacne urceny Sies-
timi parametrami, obrazok . Tri parametre charakterizujt dizky jednotlivych osi
elipsoidu, ktoré s na seba kolmé Ai, Ay, A3, nazyvané vlastné ¢isla. Natocenie elip-
soidu v priestore charakterizuju tri jednotkové vektory, vy, vy, vs. Tieto parametre
ziskame z diftzneho tenzoru procesom diagonalizécie.[0]

Diagonalizovat mozeme kazda tvorcovii maticu podla vzorca [4.19) kde A je
stvorcova matica. Elementy v hlavnej diagonale matice, B, predstavuju vlastné ¢isla

a jednotlivé stipce matice X predstavujti vlastné vektory matice A.[2]

A =XBX! (4.19)

Obr. 4.1: Tenzor diftzie s vyznacenymi sucinmi vlastnych vektorov s ich vlastnymi

¢islami.

Umiestnenie difizneho elipsoidu do kazdého pixelu vysledného obrazu je neprak-
tické, kedze elipsoid sa stane velmi malym a ¢itanie takéhoto obrazu by bolo velmi

obtiazné preto sa reprezentécia informacii musi prisposobit
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4.4 Skalarna reprezentacia anizotropie

Reprezentacia vysledného obrazu sa musi prisposobit rozliSovacim schopnostiam Tud-
ského oka. NaSe o¢i dokdzu rozlisit 8 bitov Sedej, ¢o predstavuje 256 stupriov, re-
spektive 24 bitov farebného obrazu.

Pre stanovenie miery anizotropie v jednotlivom pixeli sa vyuzivaju vlastné ¢isla.
Jednou z moznych reprezentacii je vysledny obraz v stupnoch Sedej. Anizotropiu
moZeme reprezentovat ako frakéni anizotropiu, relativnu anizotropiu, ¢i pomer objemu. [10]
Frakéna anizotropia, F'A, nadobtuda hodnoty v rozmedzi 0 az 1, rovnica [4.20] Vyraz
Dayg = % Pricom plati, Ze ¢im vysSsia je anizotropia v danom pixeli, tym
je vySSia tato hodnota. Frakénd anizotropia poskytuje lepsiu citlivost pri nizkych

hodnotéch anizotropie.[10] [11]

\/(/\1 — Dave)® + (A2 — Dave)” + (\s — Dave)’
NSYES YY)
Relativna anizotropia, RA, rovnica nadobtida hodnoty v rozmedzi 0 az v/2

a predstavuje linedrnu zavislost na diftznej anizotropii v ramci tkaniv v Tudskom
mozgu.[10] [11]

FA=./1,5

(4.20)

1
RA = mJ (M = Dave) + (o — Dave) + (s — Dava)’  (4.21)

4.5 Vektorova reprezentacia anizotropie

Jednou z moznych vizualizacii orientacie anizotropnej diftzie je zobrazovanie hlav-
ného smeru diftizie. Pri tejto metdde sa vyuziva jednotkovy vektor vy, ktory repre-
zentuje dominantny smer diftizie. Vektor pozostava z troch suradnic, x,y a z, ktorych
stucet ich druhjch mocnin je rovny 1 a nadobiidaji hodnoty v rozmedzi 0 az 1. Tieto
komponenty mézu byt reprezentované v samostatnych obrazoch ako stupne Sedej.
V oblastiach nizkej anizotropie sa hlavny vektor nasobi FA, ¢im sa zvysi kvalita
obrazu. Obrazy hlavného smeru diftizie vahované hodnotou FA sa mézu zobrazovat
ako 24-bitové RGB obrazy, kde je vyhradenych 8-bitov pre ¢erveny, zeleny a modry
kanal. Jednotlivé komponenty jednotkového vektoru st stotoznené s tymito troma
kanalmi. [6]

Priestorové natocenie neurénov predstavuje jedine¢nd informaciu, ktora si vy-
zaduje odlisny pristup k jej hodnoteniu. Ak v tesnej blizkosti existuju pixely, ktoré
reprezentuju podobni orientaciu anizotropie, tak tieto pixely reprezentuj Specificky
trakt bielej hmoty.
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4.6 Obmedzenia DTI

Pomocou DTT sa snazime zobrazovat anatémiu jednotlivych struktir v mozgu, avsak
t4 je komplikovanejsia ako miera informacii, ktoré sme schopni ziskat pomocou tejto
metody. Na riesenie tohto problému pouzivame modely, zjednodusenia a predpo-
klady.

Model tenzoru diftizie predpokladd uniformna orientaciu neurénovych vlaken
v kazdom pixeli, ¢o je splnené ak sa v danom pixeli vyskytuje jeden smer vldken.
Ak sa vyskytuje v danom pixeli viacero smerov neurénovych vlaken, tenzor diftizie
ich reprezentuje jednym elipsoidom. Tymto stracame informéaciu o ich smerovani,
a navyse viacero rozlozeni vlaken moze byt reprezentované rovnakym elipsoidom.

Ziskavanie diftzne vazenych obrazov sprevadza viacero problémov. Najvyraznej-
$im z nich je extrémna citlivost na pohyb. Diftiizne obrazy st citlivé na pohyb molekl
vody, ktory je pocas ¢asu merania 5-10 pm. Toto rozmedzie prekona aj pulzacia ciev.
Vysledkom tejto vysokej citlivosti st pohybové artefakty v obraze. Na ich korekciu
sa pouziva SS-EPI sekvencia, ktorej nevyhodami st skreslenie a nizke priestorové
rozligenie. Dalsou nevyhodou DTI je nutnost ziskania sedem a viac diftizne vazenych
obrazov, potrebnych na fitovanie. Tymto sa predlzi ¢as snimania. Kvoli pohybom
pacienta pocas tejto doby vznikaji problémy s koregistraciou obrazov. Dalsie pro-
blémy spdsobuju virivé prudy, ktoré vznikaja pri aplikacii pulzov silnych gradientov
magnetického pola. Ich aplikdciou sa taktiez predlzuje TE-cas, ¢o ma za nasledok

znizenie pomeru signal-Sum. [6]
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5 DKI-ZOBRAZOVANIE KURTOZY DIFUZIE

Stanovenie diftznych parametrov pomocou metédy DTI, predpoklada, ze difizny
pohyb molekul vody podlieha gaussovkému rozlozeniu, avsak v biologickych tkani-
véach sa toto rozlozenie odchyluje od gaussovkého, vysledkom ¢oho je ttlm signalu,
ktory nie je monoexponencionalou funkciou b hodnoty ako predpoklada metoda DTI
v rovnici 2.3} Odklon od gaussovského rozlozenia vyjadrujeme pomocou bezrozmer-
ného koeficientu K, obréazok [5.1]

0.08 ' '
— K=0.0
1N\ | K =1.35 -
K =-0.59
n_ o -
\\\\

- \\\ | -
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Obr. 5.1: Tri izotropné difizne rozlozenia pravdepodobnosti so zhodnym difiznym

koeficientom a odlisnym koeficientom kurtdzy. [15]

Metdda DKI vyjadruje ttlm signalu, sposobeny diftiiziou molekil, rovnicou [5.1]
v ktorej D predstavuje diftzny koeficient a K predstavuje koeficient kurtézy v kon-

krétnom smere merania.|I5]

E o 6—bD+%b2D2K (51)

So

Pre stanovenie koeficientov D a K, musime previest merania s pouzitim mi-
nimalne 3 a viac b-hodnét. Pri pouziti troch b-hodnét b1,b, a bs sa koeficient D
uréi podla rovnice a koeficient K podla rovnice kde koeficienty D2 re-
spektive D13) reprezentuji diftizny koeficient podla rovnice pre jednotlivy par
b-hodnét. [15]

(bg + by) DU — (by + by) DU

D:
bs — by

(5.2)
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D(12) o D(13)
K=6———- 5.3
(b — by) D? (5:3)

5.1 Tenzor kurtozy difazie

Tenzor kurtézy Wiji jednoznacne urcuje negaussovké spravanie diftzie molekil
v trojrozmernom priestore. Reprezentuje ho matica vo velkosti 3 x 3 x 3 x 3, ktora
obsahuje 81 parametrov. Tato matica je plne symetricka, coho vysledkom je 15 ne-
zévislych parametrov. Rovnica vyjadruje vztah medzi tenzorom kurtézy a koefi-
cientom kurtézy v konkrétnom smere, kde Mp = % Z?Zl D;; predstavuje priemerni
difusivitu, ktora je smerovo nezavisla a n; je komponent jednotkového vektora. Tato
rovnica obsahuje 15 nezndmych, a preto pre jej rieSenie potrebujeme previest mera-

nia s pouzitim gradientov v 15 a viac smerov.[L3]

) 3
K = % Z Z Z Z nin ey Wi (5.4)

i=1 j=1 k=1 I=1

Pre stanovenie tenzoru kurtézy z jednotlivych koeficientov K rovnicu za-

piSeme v linedrnom tvare, rovnica [5.5][13]

KappD2 4 4 4
— 2 = niWiin1 + nsWagee + n5Wisss

MD
+4AnineWinie + 4nfnsWiiis
+4n1n3Wises + 4n3nsWasos
+4n1n§W1333 + 4n2n§W2333

+6n%n§W1122 + 6n%n§W1133 + 6n§n%W2233

+12n%n2n3W1123 + 1271171%7131/[/1223 + 12n1n2n§W1233

(5.5)
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6 PRAKTICKA CAST

Vytvorenie simulacného modelu diftizie a spracovanie dat prebiehalo v prostredi
Matlab R2012b.

6.1 Simulacny model difazie

Vytvorenie simula¢ného modelu nam poskytuje néastroj, ktorym mézeme overit fun-
kénost navrhnutych algoritmov, kedZe simulécia prebieha podla nami zadanych pa-

rametrov.

Simulacia nahodného pohybu

Pri simulacii difizneho pohybu vychadzame z pristupu, v ktorom pracujeme s ko-
ne¢nym poc¢tom éastic. Castice st na zaciatku simul4cie umiestnené v jednom bode.
Ich priestorové suradnice reprezentujeme ako maticu o velkosti N x M, kde N je
pocet stipcov, ktoré predstavuji koneény pocet ¢astic a M je pocet riadkov, pre ich
priestorové suradnice. Vsetky castice maju v Case ty rovnaké priestorové suradnice.

Néahodny pohyb simulujeme tak, ze k priestorovym stradniciam cCastic pripocita-
vame nahodné ¢isla z gaussovského rozlozenia s nulovou strednou hodnotou a sme-
rodatnou odchylkou, ktort uréime podla Vzorca v ktorom D je koeficient diftizie
a t predstavuje casovy krok. Koeficient diftizie, a tym aj smerodatna odchylka sa
mozu lisit pre jednotlivé smery, ¢im sa dosiahne model anizotropnej diftzie.

V pripade, ze pozadujeme model anizotropnej difizie v smeroch, ktoré nelezia
na suradnych osiach, vynasobime stradnice jednotlivych ¢astic rota¢nymi maticami.

Pre vytvorenie obmedzenej diftizie vymedzime priestor, v ktorom sa moézu castice
volne pohybovat. Po kazdej zmene polohy castic sa zhodnoti, ¢i sa nejakd cCastica
dostala za hranicu. Hodnotenie prevadzame casticu po Castici, podla tvaru vymed-
zeného priestoru. V pripade, Ze sa jedna o hranol, resp. kocku, vieme jednoznac¢ne
urcit prekrocenie hranice na zéklade jej stradnic v konkrétnom smere. Vymedzenie
tohto typu priestoru definujeme ako stradnice na jednotlivych osiach, za ktorymi sa
Castice nemaju vyskytovat. Upravenu priestorovi stradnicu ¢astice stanovime ako
rozdiel medzi stiradnicou hranice a rozdielom medzi stiradnicou castice a siradnicou
hranice. Podobne korigujeme sturadnice castic aj v pripade, ak sme do vymedzeného
priestoru nasadzali prekazky v podobe hranolov.

V pripade gulovitych prekézok, ktoré si jednoznacne urcené stredom a polo-
merom, na hodnotenie a korekciu castic pouzivame euklidovska vzdialenost medzi

konkrétnou casticou a stredom prekazky. T néasledne porovname s polomerom.
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V pripade, Ze vzdialenost medzi Casticou a stredom je mensia ako polomer, upra-
vené stradnice uré¢ime pomocou rozdielu dvoch vektorov. Princip je znazorneny na
obrazku [6.1| v pripade dvojrozmerného priestoru. Vektor reprezentujuci stred kruz-
nice rozlozime na dve zlozky. Jedné zlozka predstavuje stiradnice castice, ktoré sa
maju upravit a druht zlozku tvori rozdiel tychto dvoch vektorov. Koeficient a sta-
novime ako relativnu ¢ast z euklidovskej vzdialenosti ¢astice od stredu, ktort tvori
rozdiel medzi polomerom a euklidovskou vzdialenostou. Upravené stradnice tvori
vektor z dvoch zloziek. Jednu zlozku tvori vektor povodnych suradnic a druht vek-
tor rozdielu vektorov stredu a pévodnych stradnic nasobeny koeficientom —a. Bod
S predstavuje stred kruznice, T predstavuje pévodni polohu ¢astice a Z' upravent

polohu.

y-ova 0s

»

X-0ova 0s

Obr. 6.1: Schéma korekcie priestorovych stradnic v pripade dvojrozmerného pries-

toru.

Simulacia atlmu signalu

Pri modelovani snimania utlmeného signalu vychadzame z predpokladov uvedenych
v podkapitole 2.3] Prvy proces, ktory zahita vzdialenost, do ktorej sa castice do-
stali, je ¢astou simulacie ndhodného pohybu popisaného v ¢asti [6.1} Druhy a treti

proces modelujeme rovnicou (6.1, v ktorej v, G a d reprezentuju parametre diftzneho
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vahovania. V ramci simulécie pracujeme s koneénym poc¢tom castic, ¢o reprezen-
tuje Sp signél. Vzdialenost = ziskame pomocou rovnice [6.2] ktord vyjadruje vzdi-
alenost bodu od roviny.[16] V tejto rovnici stradnice [z, o, 20| patria konkrétne;
Castici a stradnice [a, b, | patria normalovému vektoru, ktory je kolmy na rovinu,
od ktorej stanovujeme vzdialenost D. V nasom pripade tento vektor reprezentuje
smer aplikovaného difiizne vahujtuceho gradientu. Premenna d predstavuje absolutny
¢len zo vsSeobecnej rovnice roviny. V pripade, ze nami uvazovana rovina prechadza

cez stred suradnej sustavy, d = 0.

S = Speeor (6.1)

axgy + byo + czo + d
Vva?+ b + ¢?

Tymto pristupom moZzeme simulovat Gtlm signalu v akomkolvek smere aplikacie

D= (6.2)

diftzne véhujucich gradientov.

6.2 Overenie vplyvu intenzity gradientu a difizneho
¢asu na vysledny signal

Overenie vplyvu intenzity gradientu a difizneho casu je spracované v skripte mo-
deldiffusion3D_2.m.

Volna difazia

V pripade volnej izotropnej diftzie sa ¢astice mozu volne pohybovat, pretoze nie st
im kladené Ziadne prekazky. Mozeme sledovat linedrnu zavislost medzi prirodzenym
logaritmom meraného signalu a b-hodnotami. Tento trend sledujeme nielen v roz-
medzi b-hodnot ktoré sa pouzivaju pre DTI, 600-1200 s/mm?, ale az k hodnotdm
4000 s/mm? ¢o mozme sledovat na obrazku [6.2]

Vplyv intenzity gradientu a diftizneho casu v pripade volnej difizie zobrazuju
obrazky a[A.2] ktoré st uvedené v obrazovej prilohe.

7, obrazka vidime linedrnu zavislost pri pouziti gradientov v rozsahu 47-
1880 mT'/m pre teoreticky impulz, trvania 1 ms a difizneho ¢asu do 16ms. Pri pou-
ziti dlhsieho diftiizneho ¢asu je potrebné aplikovat nizsiu intenzitu gradientov, aby bola
zachované linedrna zévislost. Obrazok vznikol pri pouziti rovnakyjch nastaveni
a mozeme si z neho v8imnit, Ze s narastajicim difiznym casom zlyhéva linedrny

vztah medzi logaritmom signalu a intenzitou gradientu.
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Obr. 6.2: Graf zavislosti prirodzeného logaritmu signalu na b-hodnotach pri volnej

difazii.

Obmedzena diftzia

Castice sa v tomto pripade mozu volne pohybovat len v priestore, ktory tvori kocka.
Ak sa dostant za hranice vymedzeného priestora, upravia sa ich stradnice podla
postupu uvedeného v kapitole Na obrazku mozeme sledovat zavislost medzi
prirodzenym logaritmom a b-hodnotami. Vidime, Ze linearna zavislost sa objavuje
len pri b-hodnotach do 1500 s/mm?, ¢o zodpoveda pouZivanym hodnotam pri DTT.
Taktiez si mozeme vsimnut kvadraticki zavislot pri hodnotach do 3500 s/mm? ¢o
odpoveda pouzivanym hodnotam pri DKI. Vplyv intenzity gradientu a diftzneho
¢asu v pripade obmedzenej difzie zobrazuji obrazky [A.4] a [A3] ktoré st uvedené
v obrazovej prilohe

Zévislost logaritmu signélu na sile pouzitého gradientu znazoriuje obrazok [A.3]
z ktorého si mozeme vSimnit, Ze s narastom diftzneho casu sa zmensuje rozdiel
v priebehu tychto zavislosti. Z obrazka[A.4] ktory vyjadruje vztah medzi logaritmom
signélu a difznym ¢asom, vidime Ze velkost ttlmu signélu vzrasté so silou pouzitého
gradientu. Utlm signalu sa po uréitom diftiznom ¢ase ustali a zavislost mé konstantny
priebeh, ¢o si vysvetlujem tym, Ze ¢astice st rovnomerne rozlozené v obmedzenom

priestore.
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Obr. 6.3: Graf zavislosti prirodzeného logaritmu signalu na b-hodnotéach pri obmed-

zenej difazii.

6.3 Stanovenie tenzoru difuzie

Teoretické pristupy k stanoveniu tenzoru diftzie si rozobraté v kapitole 4.2| Tieto
pristupy vychadzaji z metédy najmensich stvorcov, ktora je rozobrané v kapitole
B

V tejto praci vyuzivame pristup cez nevahovani metédu najmensich Stvorcov
s maticou H. Pomocou rovnice |4.10| stanovime 6 nezavislych parametrov tenzora
diftzie. Treba maf na pamiiti, Ze stanovenie tychto parametrov predstavuje ich naj-
lepsi bodovy odhad, ktory mé najmensi rozptyl zo vSetkych nevychylenych bodovych
odhadov a samotné metéda najmensich stvorcov nevylucuje existenciu vychyleného
odhadu tychto parametrov, ktory ma mensi rozptyl.[L7] Tato skuto¢nost nis moti-
vuje k hladaniu parametrov, ktoré stanovime metédou, ktord nevychadza s metédy
najmensich stvorcov.

Stanove tenzora diftizie pomocou matice H je spracované vo funkcii est. DT_HN.m

6.4 Stanovenie tenzoru diftizie pomocou metody
Monte Carlo

Zakladnym principom tohto pristupu je iteracny postup, v ktorom systematicky
prechadzame priestor parametrov a ur¢ujeme uspesnost odhadu, ktoru vyjadrujeme

pomocou hustoty pravdepodobnosti n-rozmerného normalneho rozdelenia.
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6.4.1 Priestor parametrov

Prechadzanie priestoru prvkov tenzoru diftizie by bolo nepraktické, z dovodu, ze
nevieme presne urcit ¢o sposobi zmena konkrétneho prvku tenzoru vo vztahu k pa-
rametrom, ktoré sa z tenzoru odvodzuju. AvSak mozeme si pomdct cez odvodenie
vlastnych vektorov a vlastnych ¢isel z tenzoru diftzie, ktoré definuju elipsoid.

Elipsoid méZeme jednoznacne charakterizovat Siestimi parametrami. Troma pries-
torovymi uhlami, ktoré charakterizuji natocenie elipsoidu v priestore a troma skalar-
nymi parametrami, ktoré charakterizuja dizku jednotlivich poloos elipsoidu. Za tieto
skalarne parametre sme stanovili: dizku najdlhsej poloosi elipsoidu, frakéni anizot-
ropiu a pomer medzi ostanymi dvoma poloosami.

Praca s tymito Siestimi parametrami je prehladnejsia, kedZe presne vieme ¢o sa

meni zmenou ktoréhokolvek z nich.

6.4.2 Prechod od tenzoru diftzie k parametrom elipsoidu

Prvy krok predstavuje stanovenie vlastnych vektorov a vlastnych cisel, ktoré cha-
rakterizuju elipsoid.

Skalarne parametre stanovime priamo z vlastnych cisel, kedy najvicsie vlastné
¢islo predstavuje najdlhsiu poloos elipsoidu. Pomer medzi ostatnymi dvoma polo-
osami stanovime delenim najmensieho vlastného ¢isla druhym najvacsim. Frakénu
anizotropiu stanovime podla vzorca m

Priestorové uhly natocenia elipsoidu stanovime tak aby najdlhsia poloos elipsoidu
lezala na kladnej x-ovej poloose. Uhly stanovime postupne v opa¢nom poradi oproti
tomu ako ich budeme neskor aplikovat vo forme rota¢nych matic. Kedze elipsoid je
sumerny podla svojho stredu, uréujeme priestorové uhly pre ti najdlhsiu poloos,
ktora ma x-ovi stradnicu kladnt.

Stanovenie parametrov elipsoidu je spracované vo funkcii tenz2param_3.m.

6.4.3 Prechod od parametrov elipsoidu k tenzoru diftizie

Vychadzame zo Siestich parametrov elipsoidu a priestorového natocenia elipsoidu je
v stave, kedy jeho najdlhSia poloos lezi na kladnej x-ovej poloosi.

Pomocou dizky najdlhsej poloosi, rovnice a pomeru medzi najkratSou a dru-
hou najdlhsou poloosou elipsoidu sme odvodili rovnicu [6.3, pomocou ktorej ziskame
dlzku druhej najdlhsej poloosi. Premenné z reprezentuje pomer medzi najkratSou

a druhou najdlhsou poloosov elipsoidu. Najkratsiu poloos ziskame vynasobenim po-
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meru a dizky druhej najdlhsej poloosi.

— (A @)+ /O ) A (e — (1 - FA%) — (1 - FA?)a?) (1 - FA?) X2

Ay = 2(z — (1 - FA?) — (1 - FA?) 2?)

(6.3)

Priestorové natocenie elipsoidu ziskame pomocou rota¢ny matic, ktorymi naso-
bime priestorové siradnice jednotlivych poloos elipsoidu.

Stanovenie tenzoru diftzie z parametrov elipsoidu je spracované vo funkcii pa-

ram2tenz_5.m.

6.4.4 Prechod od tenzoru diftazie k teoretickym hodnotam

nameranych signalov

V pripade, Ze pozname S0 signal a parametre merania, mozeme stanovit teoretické
hodnoty nameranych signalov pre konkrétny tenzor diftzie. Tieto teoretické hodnoty
by sme namerali v pripade, ze konkrétny tenzor diftizie presne reprezentuje situaciu
v meranom mieste. Teoretické hodnoty stanovime podla rovnice pre kazdy jeden

smer aplikacie diftizne vahujiceho paru gradientov.

S =50 exp | =b 9,9y, 9:] | Dys Dyy Dy 9y (6.4)
Dz;t Dzy Dzz [P

Tento prechod je spracovany vo funkcii ToDTISignal_2.m

6.4.5 Hodnotenie uspesnosti odhadu parametrov elipsoidu

Uspesnost odhadu parametrov stanovime ako hustotu pravdepodobnosti n-rozmerného
normalneho rozlozenia. Pocet rozmerov tohoto rozlozenia zavisi na pocte aplikova-
nych parov gradientov.

N-rozmerné normalne rozdelenie jednoznacne charakterizuje vektor strednych
hodnét p a kovarianénd matica C.[17] Jeho zdruZena hustota pravdepodobnosti je

charakterizovand rovnicou [6.5], v ktorej detC oznacuje determinant matice C.

1 1 T ~—1
f(x) = —F————=exp | —= (x— C(x— 6.5
R T (x-wctxew) 09

Kovarian¢né matica reprezentuje mieru intezity vztahu medzi jednotlivymi zloz-

kami &; a £;. Konkrétny prvok matice sa vypocita podla vztahu .

cov (&,&5) = E (&, &) — E (&) E (&) (6.6)
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V pripade, Ze jednotlivé zlozky st medzi sebou nekorelované, kovarian¢na matica
obsahuje prvky len na hlavnej diagonale.[17]

Vektor strednych hodnot predstavuje vektor nameranych hodnét. Analyzovany
vektor obsahuje teoretické hodnoty nameranych signalov stanovené prechodom od od-
hadu parametrov elipsoidu. Kovarianéna matica obsahuje len prvky na hlavnej dia-
gonale, ktoré charakterizuji varianciu pre jednotlivé smery aplikacie diftizne vahuj-

ucich gradientov.

6.4.6 Priebeh odhadu parametrov diftizie metédou Monte

Carlo

Priebeh tohto pristupu je spracovany v skripte fit_ DTI_model_2.m. V skripte je vyu-
zity paralelny for cyklus, preto pred prvym spustenim tohto skriptu je nutné vytvorit
parpool zavolanim funkcie matlabpool.

Metoda vychadza z pociatocného odhadu parametrov elipsoidu, ktoré mézme
stanovit inou metdédou alebo nastavit podla vlastnych skisenosti a smerodatnou
odchylkou pre kazdy jeden parametre elipsoidu, ktora sa vyuzije pri generovani na-
hodnych odhadov. Principalne potrebujeme prechédzaf priestor parametrov a najst
takl kombinaciu, ktorej odvodené teoretické hodnoty signalov sa najviac blizia na-
meranym hodnotam. Kombinacie parametrov elipsoidu stanovujeme ndhodnym vy-
berom pre kazdy jeden parameter z jeho normalneho rozlozenia, ktoré je jednoznacne
urcené strednou hodnotou, teda jeho pociatoénym odhadom a smerodatnou odchyl-
kou. Takto generujeme velky pocet odhadov a pre kazdy stanovime jeho tispesnost.
Na generovanie parametrov pouzivame funkciu GenParam.m, ktorda okrem genero-
vania parametrov, kontroluje aby vygenerované parametre boli v realnych medzi-
ach. Nasledne statistickou analyzou upravime pévodny odhad parametrov elipsoidu
a smerodatné odchylky pre kazdy jeden parameter.

Za novy povodny odhad mozeme stanovit ten odhad parametrov, ktory mal
najvyssiu uspesnost alebo ho stanovime ako vazeny priemer zo vSetkych odhadov,
v ktorom jednotlivé odhady véhujeme prave ich tspesnostou.

Pri dprave smerodatnych odchylok vychdadzame z PCA metdédy[18]. Pomocou
PCA sledujeme zmeny ktorych parametrov, ovplyviiuju tspesnost odhadov. PCA
vychadza z kovariancnej matice. Pri stanoveni jej prvkov pouzivame vahovanie
uspesnostou odhadov. Naviac, kedZe rozsahy hodnot parametrov elipsoidu st roz-
dielne, kovarian¢ni maticu prevadzame na korela¢ni maticu, ktora predstavuje nor-
movant kovarian¢na maticu[17].

Z tejto matice stanovime vlastné vektory a vlastné ¢isla. V PCA metdde, vlastné

vektory reprezentuji smery hlavnych komponent a ich vlastné cisla znacia, ktory
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smer prindsa viac informdcii.[I8)Jednotlivé suradnice jednotkového vlastného vek-
tora, mozme chapat aj ako relativne prispevky od jednotlivych rozmerov, pricom
kazdy rozmer reprezentuje jeden parameter.

Nésobenim vlastnych vektorov a druhej odmocniny z vlastnych c¢isel ziskavame
koeficienty pre tpravu pévodnych smerodatnych odchylok. Pritom o jednotlivych
suradniciach vlastnych vektorov uvazujeme ako o relativnych prispevkoch od jed-
notlivych rozmerov.

Tymto postupom zaistime to, ze ak pocas generovania ndhodnych odhadov,
zmena v ramci jedného parametru spésobovala velky vykyv Gspesnosti, a teda odhad
tohto parametru bol vzdialeny od realneho, smerodatna odchylka pre tento parame-
ter nebude klesat a algoritmus bude mat dostato¢ny rozsah pri odhadoch v dalSom
cykle.

Tento postup predstavuje jeden cyklus a opakujeme ho bud koneény pocet krat
alebo pokial vSetky smerodatné odchylky neklesnii pod uréit nami stanovent hod-

notu.

6.5 Stanovenie konfiden¢nych intervalov

Teoretické predpoklady pre stanovenie konfiden¢nych intervalov sii rozobrana v ¢asti
3.2l Treba maf na pamiiti, Ze stanovenie prvkov tenzoru diftizie predstavuje bo-
dovy odhad a pri aplikacii tychto vysledkov je relevantnejsie pouzitie konfidenénych
intervalov. [17]

Pre stanovenie tychto intervalov pouzijeme rovnicu [3.13] ¢im ziskame interval
spolahlivosti pre kazdy nezavisly prvok tenzoru diftizie na zvolenej hladine vyznam-
nosti. Vzhladom k tomu, Ze parametre difizie stanovujeme z vlastnych vektorov
a vlastnych ¢isel je potrebné previest tieto intervaly na konfiden¢éné intervaly pre
jednotlivé parametre elipsoidu.

Vychadzame zo stavu kedy pre kazdy nezavisly prvok tenzoru diftizie mame dve
krajné hodnoty. Aplikovanym riesenim je zostavenie vSetkych moznych kombinacii
pre tenzor diftzie a naslednym dopocitanim z kazdého tenzoru parametre elipsoidu,
ktory reprezentuje. Nasledne ur¢ime pre kazdy parameter jeho minimalnu a maxi-
malnu hodnotu, ktora sa objavila.

Podla sirky konfidenénych intervalov mozme hodnotit tspesnost pre odhad pa-

rametrov a uzavriet si vlastné zévery nad spravnostou tychto odhadov.

40



6.6 Graficka reprezentacia konfidenénych interva-

lov

Konfiden¢ny interval, uréeny pre konkrétny parameter na hladine vyznamnosti «,
urcuje, ze skutocny parameter lezi v tomto intervale s pravdepodobnostou 100 (1 — a) %
[17].

Sirku konfidenénych intervalov mozeme vyuzit pri grafickej reprezentécie dvojako:

1. Vytvorenim obrazu pre kazdy jeden parameter, v ktorom hodnota kazdého
pixelu, je rovna polovici Sirky konfiden¢ného intervalu, z dévodu ze stanovena
hodnota lezi v strede. Tento typ obrazu je vhodny pre prvotné zobrazenie,
pri ktorom zistime prevladajice pomery vo vysledkoch.

2. Vytvorenim binarneho obrazu s prahovou hodnotou, ktora prideli pixelu jed-
notku, v pripade, zZe polovica sirky intervalu je mensia ako prahova hodnota.
Tento typ obrazu je vhodny pre vytvorenie binarnej masky, ktora poneché tie
pixely, v ktorych je parameter stanoveny s dostatocnou presnostou, na hladine
vyznamnosti a.

Polovica sirky intervalu je volena z dévodu, Ze stanoveny parameter sa nachadza

v strede intervalu, a teda polovica $irky predstavuje hodnotu, o ktori moze byt

.....

6.7 Testovanie navrhnutych algoritmov

6.7.1 Testovanie na simulacnom modely

Stanovenie tenzoru diftizie a konfiden¢nych intervalov v ramci simula¢ného modelu,
je spracované v skripte: InterSpolah.m

Simulacia diftzneho pohybu prebieha podla nami zvolenych parametrov. Volime
parametre elipsoidu, ktory bude charakterizovat pomery diftzie. Po priebehu simu-
lacie diftizneho pohybu a simulécii merania pod réznymi smermi aplikovaného paru
diftzne vahujacich gradientov, mame k dispozicii vSsetky potrebné data k stanove-
niu tenzoru diftzie. Z tenzoru difizie odvodime parametre elipsoidu, ktoré mézme
porovnat s parametrami, ktoré sme zvolili pred simulaciou.

Parametre zadavame priblizne v rozsahoch, ktoré nachadzame pri realnych me-
raniach. Co sa tyka priestorovych uhlov, tie zaddvame v rozmedzi —7/2 az 7/2,
vzhladom k tomu, Ze elipsoid je simerny podla svojho stredu, a teda tymto rozmed-
zim pokryjeme vSetky mozné priestorové natocenia.

Stanovenie konfiden¢nych intervalov pre jednotlivé parametre prebieha stucasne

so stanovenim tenzoru diftzie. V skripte InterSpolah.m je aplikovany algoritmus
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jednak pre stanovenie konfiden¢nych intervalov pre parametre elipsoidu, ako aj kon-
fidenc¢né intervaly pre odhad predikcie.

6.7.2 Testovanie na datach z fantomu
Popis fantomu

Ako vhodné redlne data sme pouzili data z fantému[20], uverejnené na webovych
strankach Laboratoire de Neuro-imagerie Assistée par Ordinateur(]

Stanovenie tenzoru diftuzie a konfidenénych intervalov v ramci dat z fantému, je
spracované v skripte: InterSpolahFantom2.m

Data st 0 rozmeroch 64 x 64 x 3 x 130. Bolo pouzitych 64 difizne vahujucich parov
gradientov a pod kazdym smerom sa prevadzali dva merania. V dvoch meraniach
sa nepouzilo vahovanie diftzie. K dispozicii su tri sady dat s b-hodnotami: 650,1500
a 2000 s/mm?.

Konfiguracia fantému simuluje koronarnu rovinu naprie¢ fudskym mozgom.[20]
Priestorové usporiadanie je zndzornené na obrazku Lavé strana obrazka [6.4]
znazornuje priestorové usporiadanie vldken a prava strana upozornuje na zaujimavé
oblasti:

e Tri oblasti, v ktorych sa vlakna krizia (1,3,4)

e Tri oblasti, v ktorych sa vlakna rozdeluji od seba (2,5,6)

e Oblast, v ktorych sa vldkna k sebe priblizuju

”‘?r_h‘s’ b

89,77 8o, 77"

Obr. 6.4: Konfiguracia fantému difuzie.

Stanovenie tenzoru diftzie prostrednictvom nasho algoritmu sme porovnavali

so stanovenim prostrednictvom DTI and Fiber Tracking toolboxu, uverejneného na

thttp: //www.lnao.fr /spip.php?article112
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webovych strankach MathWorks?| Hodnotili sme pixel po pixely, a sledovali sme pri-
emerny absolutny rozdiel medzi jednotlivymi prvkami tenzorov, stanovenych oboma
algoritmami. V miestach fantému, v ktorych sa nachadzaju vlakna sa priemerny ab-
soltitny rozdiel pohybuje radovo 1076 pri b-hodnote 650 s/mm? a 107> pri b-hodnote
1500 s/mm?. Tieto pomery st uvedené v obrazovej prilohe . Obrazok pre b-
hodnotu 650 s/mm? a obrazok pre b-hodnotu 1500 s/mm?. Oba tieto obrazy

reprezentuju prvy rez fantému.

Stanovenie konfiden¢nych intervalov

Vychadzame zo stanovenia konfiden¢nych intervalov pre jednotlivé prvky tenzoru
difazie, ktoré ziskame prostrednictvom funkcie extremCI_PP.m. Z konfiden¢nych in-
tervalov tychto prvkov je zlozité uzatvarat zavery, preto pomocou nich zostavime
konfiden¢né intervaly pre jednotlivé parametre elipsoidu, ktoré ziskame prostred-
nictvom funkcie CI_graf.m. Tato funkcia vychadza z pristupu, ktory je popisany
v podkapitole [6.5]

Hodnotenie spolahlivosti stanovenia jednotlivych parametrov na zaklade Sirky
konfiden¢nych intervalov pre vybrané styri parametre diftizie v rdmci prvého rezu
fantémom:

1. Frakéna anizotropia - Vysledna mapa je zobrazena na obrazku Color-
bar v pravej Casti obrazka priraduje farebné kédovanie na zéklade velkosti
hodnoty v danom pixely, teda sirky konfiden¢ného intervalu. Z obrazu vidime,
ze Sirka stanovenych intervalov v miestach kde sa vldkna krizia, dotykaju alebo
oddeluju je vyssia v porovnani s miestami, v ktorych sa vyskytuje len jeden
prevlddajici smer. Z tohto vysledku je odvodenad binarna mapa s prahovou
hodnotu 0, 05, ktoré je uvedend na obrazku [6.6] Bindrna mapa potvrdzuje, Ze
v miestach kde sa nenachadza len jedne prevladajici smer, je polovica sirky

.....

Zhttp:/ /www.mathworks.com/matlabcentral /fileexchange /21130-dti-and-fiber-tracking
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Parameter FA, mapa Sirok konfidenénych intervaloy na hladine vyznamnosti 0.05

40.45

40.35

40.25

Obr. 6.5: Mapa sirok konfiden¢énych intervalov pre parameter FA
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FA binarna mapa na hladine wyznamnaosti 0.05 5 prahom + 0.05

Obr. 6.6: Binarna mapa pre parameter FA
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2. ADCﬂ v smere najdlhsej poloosi elipsoidu - Vysledna mapa je zobrazena
na obrazku Z tohto obrazu je velmi obtiazne uzatvarat zavery, avsak z bi-
narnej mapy uvedenej na obrazku [6.8] vidime, Ze vo vii¢sine miestach je Sirka
polovice konfiden¢ného intervalu nizsia ako prahova hodnota, v tomto pripade

stanovené na trovni 0,00015 s/mm?.

Parameter ADC, mapa girok konfidenZnych intervalov na hladine wyznamnosti 0.05 %
1

Obr. 6.7: Mapa sirok konfiden¢nych intervalov pre parameter ADC

3Skratka z anglického - Apparent diffusion coefficient - zdanlivy koeficient diftizie
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2

ADC binarna mapa na hladine wyznamnosti 0.05 5 prahom 0.00015 =/mm

Obr. 6.8: Binarna mapa pre parameter ADC
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3. Priestorovy uhol charakterizujiici natocenie elipsoidu v rovine rezu -
azimuth - Vysledna mapa je zobrazena na obrazku Konfiden¢né intervaly
st uvedené v jednotkach radidnoch. Z tohto obrazu si uz mézme vSimnut, Ze
polovice sirok konfiden¢nych intervalov v miestach, kde sa vyskytuje viacero
smerov vlaken, nadobtidaju vysokych hodnét, az k trovni 1,4 rad v mieste, kde
sa krizuju vlakna pod 90° uhlom. Tymto sa potvrdzuje obmedzenie metddy
DTI, ktor4 sa snazi smerovanie dvoch vladken reprezentovat jednym tenzorom

a dochadza k strate informacii. [6]

Azimuth, mapa girok konfidenénych intervaloy na hladine vyznamnosti 0.05

ol - IR
1':.
1.2
20 ‘- = 7
L L 14
|
a0t I- .
108
| 0.6
&0 - ] 0.4
| ]
B0 - . 0.z

Obr. 6.9: Mapa sirok konfiden¢énych intervalov pre azimuth natocenia



4. Priestorovy uhol charakterizujici natocCenie elipsoidu medzi rovi-
nami rezov - altitude - Vysledna mapa je zobrazena na obrazkul6.10, Z tohto
obrazu je obtiazne odvodit zavery, preto je vyhodne generovat bindrnu mapu
a overit si, ¢i Sirka intervalov prekracuje nami stanovent hranicu. Prikladom
je obrazok [6.10] na ktorom je bindrna mapa s prahom 0,35 rad pre polovicu
sirky konfiden¢ného intervalu, ¢o znamené, Ze bindrna mapa pripusta odchylku
od stanoveného uhla 20° na obe strany.

Altitude, mapa Zirok konfidengénych intervaloy na hladine vyznamnosti 0.05

Obr. 6.10: Mapa sirok konfiden¢nych intervalov pre altitude natocenia
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Altitude hinarna mapa na hladine wyznamnosti 0.05 5 prahom 0.35

Obr. 6.11: Mapa sirok konfiden¢nych intervalov pre altitude natocenia

a0



6.8 Aplikacia navrhnutych algoritmov na experi-

mentalne data

Experimentalne data boli merané na systéme Bruker Biospin 94/30 na UPT AVCR,
na animéalnych modeloch parkinsonovej choroby a na kontrolnjch modeloch. Proto-
kol merania obsahoval merania so $iestimi b-hodnotami (0,500,1000,1500,2000,2500
s/mm?). Meranie prebiehalo v rdmci 30 nekolinedrnych smeroch diftzne vahujtcich
gradientov. Obrazové data st uvedené vo forméate nifti. Pre pracu s tymto formatom
vyuzivame toolbox Tools for NifTi and ANALYZE image, dostupny na webovych
strankach MathWorkd%

Aplikacia navrhnutych algoritmov je spracovana v skripte InterSpolahMice.m.
Pomocou tohto skriptu sa data nacitaju a prevedie sa vypocet Sirok konfiden¢nych
intervalov pre parametre difuzie:

e Frakcéna anizotropia

e ADC v smere hlavnej poloosi elipsoidu

e Priestorovy uhol natocenia - azimuth

e Priestorovy uhol natocenia - altitude

e Radiélna difusivita

Radialna difusivita je parameter diftzie, ktory stanovime ako priemer z druhého
a tretieho vlastného cisla. Neuropatologie bielej hmoty v mozgu casto spdsobuju
pokles anizotropie, ¢o méze byt spdsobené narastom radidlnej difusivity. [21]

Pre kazdy jeden parameter st stanovené data ulozené vo formate nifti. Pre vy-
tvorenie binarneho obrazu sa vyuzije skript GenBin.m, ktory v prvej Casti nahraje
a zobrazi obraz so Sirkami konfidenénych intervalov a v druhej ¢asti podla zadaného
prahu, vytvori a zobrazi binarny obraz. Na zobrazenie sa pouzije funkcia view_nii.m.

Algoritmy pre stanovenie konfiden¢nych intervalov sme aplikovali na data z oboch
skupin. Vysledky st ulozené na prilozenom DVD nosic¢i. Vysledky animalnych mo-
delov parkinsonovej choroby majt indexy 67,71,73. Kontrolné subjekty maju indexy
68 a 70.

4http:/ /www.mathworks.com /matlabcentral /fileexchange/8797-tools-for-nifti-and-analyze-
image?s_tid=srchtitle
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7 ZAVER

V bakalarskej praci je rozobrata problematika merania vlastnosti diftizie pomocou
MRI. Popisany je spdsob, ako mozeme ziskat diftizne vazeny signal. Pozornost je ve-
novand metodam DTI a DKI a stanoveniu ich tenzorov z diftzne vazenych merani.
Je popisany princip metédy najmensich Stvorcov a jej vyuzitie k stanoveniu tenzoru
diftizie. Pozornost je venovand skutocnosti, Ze vysledok tejto metddy predstavuje
bodové odhady a pri aplikaciach tychto vysledkov je relevantnejsie pouzitie konfi-
denc¢nych intervalov, ktoré na stanovenej hladine vyznamnosti predstavuju interval,
v ktorom lezi skuto¢na hodnota parametra.

V ramci praktickej casti je vytvoreny model diftizie, ktorym sme schopni simu-
lovat volni a obmedzent diftziu a z pohladu izotropie, izotropni aj anizotropnu
diftiziu. Pomocou tohto modelu sme overili vplyv difizneho ¢asu a intenzity gradi-
entov na vysledny signél. Spracovany je odhad stanovenia tenzoru diftizie prostred-
nictvom metédy najmensich stvorcov, a tiez stanovenie konfiden¢nych intervalov pre
parametre diftzie, ktoré st odvodené z diftizneho tenzoru. Odhad tenzoru diftzie je
tiez spracovany prostrednictvom metédy Monte Carlo, ktora prechadza priestor pa-
rametrov a hlada najlepsi odhad. Tato metéda je vypoctovo velmi ndrocné, pretoze
je potrebné prechadzat minimélne Sest-rozmerny parametricky priestor.

Ovela praktickejsia je grafickd reprezentécia konfidenénych intervalov, prostred-
nictvom ktorej, mézme rozhodnit do akej miery verit stanovenym parametrom di-
fazie prostrednictvom metédy DTI. K dispozicii je bud mapa $irok konfidenénych
intervalov pre konkrétny parameter diftizie, alebo bindrna mapa, ktora oznacuje
miesta, v ktorych je sirka konfiden¢ného intervalu dostatocne tizka.

Pri testovani navrhnutych algoritmov na simula¢nom modely sme overili sprav-
nost stanovenia metdédy DTI, hlavne v pripade volnej diftzie. Testovania na ditach
z fantému diftzie potvrdili obmedzenost metédy DTI, ktord v pripade, Ze sa v jed-
nom voxly nachadzaju vlakna viacerych smerov, reprezentuje tento stav tenzorom,
ktory sa s nazi reprezentovat oba smery, a tym dochédza k strate informaécii.

Stanovenim konfiden¢énych intervalov, sme schopny detekovat miesta, v ktorych
pouzitie metédy DTT nieje vhodné a pouzitie vysledkov parametrov diftizie odvode-

nych z tenzoru difiizie nie je relevantné.
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SEZNAM SYMBOLU, VELICIN A ZKRATEK

MRI Magneticka rezonancia
NMR Nuklearna magneticka rezonancia
DTI Zobrazovanie tenzoru difizie
J Tok
D Koeficient difazie
c Koncentracia
T Termodynamicka teplota
R Plynovéa konstanta
t Cas
Intenzita gradientu
D Tenzor difuzie
FA Frakcéna anizotropia
RA Relativna aniyotropia
K Koeficient kurtézy
Wijni Tenzor kurtézy diftzie
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A OBRAZOVA PRILOHA

A.1 Vysledky overenia vplyvu intenzity gradientu

a difiizneho Casu na vysledny signal

signal(diff_tirme) for diff_grad=m*2 rewimrn)

log10(signal)

diffugion time [ms]

Obr. A.1: Graf zavislosti dekadického logaritmu signalu na difiiznom ¢ase pri volnej
diftzii.
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Obr. A.2: Graf zavislosti dekadického logaritmu signalu na intenzite gradientu pri

volnej diftzii.
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Obr. A.3: Graf zavislosti dekadického logaritmu signalu na difiznom case pri ob-

medzenej diftzii.
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signal(diff_grad) for diff_time=0.0005..0.05 ms
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Obr. A.4: Graf zavislosti dekadického logaritmu signalu na intenzite gradientu pri

obmedzenej difuzii.
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A.2 Porovnanie stanovenia tenzoru diftizie
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Obr. A.5: Priemerny absolitny rozdiel prvkov fantému. Meranie s b-hodnotou 650

s/mm?
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Obr. A.6: Priemerny absolttny rozdiel prvkov fantému. Meranie s b-hodnotou 1500
s/mm?
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OBSAH PRILOZENEHO CD

Stcastou priloZzeného DVD su skripty:

modeldiffusion3D_2.m - simuldcia difizneho pohybu a overenie vplyvu di-
fasneho Casu a intenzity gradientu na vysledny signal

InterSpolah.m - stanovenie konfiden¢nych intervalov pre navrhnuty simulacny
model diftzie. Je nutné zadat dostatocne velky pocet Castic, aby sa simulacia
skuto¢ne riadila podla zadanych parametroch.

InterSpolahFantom2.m - stanovenie konfiden¢nych intervalov pre data z fan-
tému.

InterSpolahMice.m - stanovenie konfiden¢nych intervalov pre experimentalne
data. Skript generuje vysledky vo formate .nii. Pre vytvorenie binarnych ob-
razov je nutné zadat vysledky do funkcie GenBinM.m.

fit-DTI model_2.m - stanovenie tenzoru diftzie pomocou pristupu Monte Carlo
GenBin.m - skript, ktory vytvori binarny obraz z obrazu sirok konfiden¢nych

intervalov pre jednotlivé parametre na zaklade zvoleného prahu

Funkcie:

est.DT_HN.m - funkcia na stanovenie tenzoru diftzie

est. DT_HNP.m - verzia funkcie est_DT_HN.m, ktora stanovi okrem tenzoru
diftzie aj, konfiden¢né intervaly pre predikciu.

tenz2param_3.m - funkcia zabezpecujica prechod od tenzoru difizie k para-
metrov elipsoidu.

param2tenz_5.m - funkcia zabezpecujica prechod od parametrov elipsoidu k
tenzoru diftzie.

ToDTISignal_2.m - funkcia stanovi namerané teoretické hodnoty z tenzoru
diftazie

extremCI_P.m - funkcia stanovi konfiden¢né intervaly pre prvky tenzoru
CI_graf.m - funkcia, ktora stanovi kofiden¢né intervaly pre parametre elipsoidu
z konfidenc¢nych intervalov pre prvky tenzoru

GenParam.m - funkcia, ktora generuje a kontroluje nahodné parametre elip-

soidu

Dalsou sucéastou prilozeného DVD st pouZité toolboxy:

DTI and Fiber Tracking
Tools for NifTi and ANALYZE image

Priecinok FEzxperimentalne ddta obsahuje redlne data, na ktorych sa prevadzal

odhad konfiden¢nych intervalov a podpriecinok Vysledky, obsahuje vysledky pre

jednotlivé parametre. Subjekty s indexmi 67,71 a 73 predstavuji animélne modely

parkinsonovej choroby a subjekty s indexmi 68 a 70 st kontorlné subjekty. Prie¢inok

Semestrdlny projekt, obsahuje ¢ast prace rieSent v ramci Semestralneho projektu.
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