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ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗАНЯТИЕ №1.
Электрофизиологические методики
Цель: Ознакомление с основными понятиями электрофизиологии, существующими диагностическими методиками.
Краткие сведения

Электрофизиология – раздел физиологии, исследующий электрические явления (биоэлектрические потенциалы) в живом организме, а также механизмы действияэлектрического тока на организм. Первые сведения об электрических явлениях в организме получены Л. Гальвани (1791), основоположник электрофизиологии - Э. Дюбуа-Реймон.

Изучает электрические явления в организме при различных видах его деятельности: произвольной и непроизвольной, вызванной и спонтанной, на микро- и макроуровне в диапазоне от исследования биоэлектрической активности, опосредованной ионными процессами в синапсах и мембранах отдельных клеток и волокон, до анализа результатов полиграфической регистрации, позволяющей оценить интегративные функции целостного организма.

Предметом изучения в электрофизиологии является также активность нервных и других элементов, их констелляций, отдельных органов и целостного организма при действии на них постоянного или переменного тока. В настоящее время собственно электрофизиология является одновременно методической базой многих разделов физиологии и психологии, а также медицины и биофизики.

Начало электрофизиологии обычно связывают со знаменитыми опытами итальянского врача, анатома и физиолога Луиджи Гальвани. В 1791 году Гальвани опубликовал «Трактат о силах электричества при мышечном движении». В этом трактате были описаны ряд опытов, в том числе и знаменитый «балконный» опыт Гальвани — препараты были присоединены к громоотводу. Во время грозы происходило сокращение. Тогда Гальвани предположил, что разряды атмосферного электричества будут раздражать лапки и без подключения к громоотводу. Для проверки этого предположения он подвесил несколько препаратов к железным перилам балкона своего дома с помощью медных крюков. Как только ветер начинал раскачивать лапки, и они касались перил балкона, мышцы энергично сокращались. В дальнейшем Гальвани продемонстрировал, что сокращение лапок возможно без металла — он накидывал нерв одной лягушки на мышцу другой, при этом происходило сокращение этой мышцы.

Дальнейшее развитие электрофизиологии связанно с Карло Маттеуччи, который в 1830—1840 годах показал, что в мышце всегда может быть отмечен электрический ток, который течёт от её неповрежденной поверхности к поперечному разрезу.

В середине XIX века основы электрофизиологии были заложены классическими работами Э. Дюбуа-Реймона, который показал связь между электрическим током и нервным импульсом. Дальнейшее развитие электрофизиологии тесно связанно с нейрофизиологией. В 1875 году независимо друг от друга английский хирург и физиолог Ричард Кэтон и русский физиолог В. Я. Данилевский показали, что мозг является генератором электрической активности, то есть были открыты биотоки мозга. В 1888 немецкий физиолог Ю. Бернштейн предложил т. н. дифференциальный реотом для изучения токов действия в живых тканях, которым определил скрытый период, время нарастания и спада потенциала действия, После изобретения капиллярного электрометра, применяемого для измерения малых эдс, такие исследования были повторены более точно французским учёным Э. Ж. Мареем (1875) на сердце и А. Ф. Самойловым (1908) на скелетной мышце. Н. Е. Введенский (1884) применил телефон для прослушивания потенциалов действия. Важную роль в развитии электрофизиологии сыграл советский физиолог В. Ю. Чаговец, впервые применивший в 1896 теорию электролитической диссоциации для объяснения механизма появления электрических потенциалов в живых тканях. Бернштейн сформулировал в 1902 основные положения мембранной теории возбуждения, развитые позднее английскими учёными П. Бойлом и Э. Конуэем (1941), А. Ходжкином, Б. Кацем и А. Хаксли (1949).

В начале XX в. для электрофизиологических исследований был использован струнный гальванометр, позволивший в значительной мере преодолеть инерционность других регистрирующих приборов; с его помощью В. Эйнтховен и Самойлов получили подробные характеристики электрических процессов в различных живых тканях. Неискажённая регистрация любых форм биоэлектрических потенциалов стала возможной лишь с введением в практику электрофизиологии (30—40-е гг. XX в.) электронных усилителей и осциллографов (Г. Бишоп, Дж. Эрлангер и Г. Гассер, США), составляющих основу электрофизиологической техники. Использование электронной техники позволило осуществить отведение электрических потенциалов не только от поверхности живых тканей, но и из глубины при помощи погружаемых электродов (регистрация электрической активности отдельных клеток и внутриклеточное отведение). Позднее в электрофизиологии стала широко использоваться также электронно-вычислительная техника, позволяющая выделять очень слабые электрические сигналы на фоне шумов, проводить автоматическую статистическую обработку большого количества электрофизиологических данных, моделировать электрофизиологические процессы и т. д.

Электрофизиологический метод регистрации электрических потенциалов, возникающих во время активных физиологических функций во всех без исключения живых тканях, — наиболее удобный и точный метод исследования этих процессов, измерения их временных характеристик и пространственного распределения, так как электрические потенциалы лежат в основе механизма генерации таких процессов, как возбуждение, торможение, секреция. В настоящее время в исследовательской работе и клинической практике широко применяются основные электрофизиологические методы изучения биопотенциалов:

сердца — электрокардиография
мозга — электроэнцефалография
сетчатки — электроретинография
кожи — электродерматография
кровообращения — реография (импедансная плетизмография)

желудочно-кишечного тракта — электрогастроэнтерография
скелетных мышц — электромиография
Широчайшее применение ЭВМ при анализе данных приводит к выделению компьютерной электрофизиологии.
Контрольные вопросы

1.
Является ли электрофизиология разделом биологии?
2.
Какие ткани организма генерируют биопотенциалы?

3.
В чем особенность реографии?

4.
Для чего применяется обработка сигналов в электрофизиологии?

5.
Как применяется  моделирование в электрофизиологии?

6.
Какой объект наиболее сложен в моделировании?

7.
Какие ограничения необходимо учитывать при моделировании биообъекта?

8.
В каких частотных диапазонах сосредоточены известные биопотенциалы?

9.
Какие параметры биопотенциалов имеют диагностическое значение?

10.
Чем определяются прогностические свойства модели?
ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗАНЯТИЕ №2. 
Понятийный аппарат ЭЭГ
Цель: Ознакомление с основными понятиями электроэнцефалографии, существующими техническими и программными средствами.
Краткие сведения

. В ЭЭГ здорового человека выделяют четыре основных ритма. Каждый из них, прежде всего, диагностируется и выявляется по двум ведущим электрофизиологическим характеристикам – частоте и амплитуде, которые представлены в соответствующих диапазонах и взаимосвязи.   

Наибольшее внимание исследователей здесь всегда привлекал альфа-ритм (α-ритм)  - доминирующий ритм ЭЭГ покоя у человека,  регистрируется преимущественно над затылочными долями. 

Значения его частоты  находится в диапазоне  8 - 13 Гц, при величине амплитуды  40-150 мкВ.

Существует немало предположений, касающихся функциональной роли альфа-ритма. Основоположник кибернетики Н. Винер и вслед за ним ряд других исследователей считали, что этот ритм выполняет функцию временного сканирования («считывания») информации и тесно связан с механизмами восприятия и памяти. Предполагается, что альфа-ритм отражает реверберацию возбуждений, кодирующих внутримозговую информацию и создающих оптимальный фон для процесса приема и переработки афферентных сигналов. Его роль состоит в своеобразной функциональной стабилизации состояний мозга и обеспечении готовности реагирования. Предполагается также, что альфа-ритм связан с действием селектирующих механизмов мозга, выполняющих функцию резонансного фильтра, и таким образом регулирующих поток сенсорных импульсов. 

Таким образом, альфа-ритм представляет собой своеобразную «фоновую» характеристику бодрствования, определенного уровня активности коры больших полушарий.

В покое в ЭЭГ могут присутствовать и другие ритмические составляющие, но их значение лучше всего выясняется при  изменении функциональных состояний организма. Так, дельта-ритм (δ-ритм) частотой 1-3 Гц, амплитудой около 300  мкВ, у здорового взрослого человека в покое практически отсутствует, но он доминирует в ЭЭГ на четвертой стадии сна, которая получила свое название по этому ритму (медленноволновой сон или дельта-сон).

     Напротив, тета-ритм (θ-ритм), при частотном диапазоне от 4 до 8 Гц, аплитудой 100-200 мкВ,  тесно связан с эмоциональным и умственным напряжением. Его иногда так и называют стресс-ритм или ритм напряжения. У человека одним из ЭЭГ симптомов эмоционального возбуждения служит усиление тэта – ритма, сопровождающее переживание как положительных, так и отрицательных эмоций. При выполнении мыслительных заданий может усиливаться и дельта-, и тэта-активность. Причем усиление последней составляющей положительно соотносится с успешностью решения задач. По своему происхождению тэта-ритм связан с кортико-лимбическим взаимодействием. Предполагается, что усиление тэта-ритма при эмоциях отражает активацию коры больших полушарий со стороны лимбической системы [8].

Переход от состояния покоя к напряжению всегда сопровождается реакцией десинхронизации, главным компонентом которой служит высокочастотная бета-активность (β-ритм),  характеризующаяся частотами в интервале от 13 до 30 Гц, то есть представлена широким диапазоном, поэтому этот ритм  подразделяют на низкий (до 20 Гц – β1- ритм) и высокий (свыше 20 Гц – β2- ритм).  Умственная деятельность у взрослых сопровождается повышением мощности бета-ритма, причем значимое усиление высокочастотной активности наблюдается при умственной деятельности, включающей элементы новизны, в то время как стереотипные, повторяющиеся умственные операции сопровождаются ее снижением. Установлено также, что успешность выполнения вербальных заданий и тестов на зрительно-пространственные отношения оказывается положительно связанной с высокой активностью бета-диапазона ЭЭГ левого полушария. По некоторым предположениям, эта активность связана с отражением деятельности механизмов сканирования структуры стимула, осуществляемой нейронными сетями, продуцирующими высокочастотную активность ЭЭГ.
Известно большое количество методов обработки электрофизиологических сигналов (ЭФС), которые можно разбить на три группы.

1. Первая группа включает методы и алгоритмы, которые основаны на анализе структуры исследуемых сигналов (длительность и амплитуда волн, асимметрия, площадь, "остроконечность" волн, частота пересечения волнами некоторых фиксированных уровней сигналов, частота следования волн). Процесс выделения показателей, характеризующих структуру волн сигналов, основывается на прямых измерениях временных и амплитудных характеристик сигналов или их производных (минимумов, максимумов, точек перегибов, пересечений заданных амплитудных уровней) с вычислением расчетных соотношений для получения производных параметров.  С целью получения достоверности измерений используют cпециальные приемы удаления артефактов,  предварительную  фильтрацию и усреднение исследуемых характеристик по нескольким волнам.

В качестве информативных признаков, характеризующих сигналы сложной статистической природы (энцефалограммы, электромиограммы, РЭО-граммы, сигналы кардиоинтервалографии), используют текущее значение модуля, коэффициент асимметрии, признак плосковершинности волны, отображение структурных свойств сигнала на фазовой плоскости.

Сложность функционирования биологических систем и большое количество информации, содержащееся в ЭФС, не позволяет однозначно связывать значения отдельных параметров сигналов с врачебными заключениями. Поэтому в обработке ЭФС используют комплексные показатели, зависящие от ряда элементарных признаков, или симптокомплексов  - комбинации признаков, которые позволили бы повысить достоверность результатов.

2. Второй подход основывается на использовании различных математических моделей, позволяющих с достаточной точностью аппроксимировать и моделировать исследуемые процессы.

Достаточно широкое распространение получили методы спектрального анализа, простейший из которых позволяет выделить различные частотные составляющие исследуемых сигналов путем пропускания их через систему полосовых фильтров с известной полосой пропускания. Широкое распространение среди этих методов анализа ЭФС получили различные методы классического спектрального анализа, например, основанные на преобразованиях Фурье. Однако использование метода спектрального анализа дает достоверные результаты при условии стационарности  исследуемого процесса.

Обычно исследуемые ЭФС обладают сложной, нестационарной природой, поэтому чтобы иметь возможность применить к исследованию таких ЭФС методы спектрального анализа, используют способы приведения нестационарных ЭФС к квазистационарному виду: удаление артефактных участков ЭФС, фильтрация сигналов в требуемом диапазоне частот,  разбиение записи ЭФС на участки одинаковой по времени длительности (равные  эпохи), обработка эпох с помощью цифровых окон и т.д.

С точки зрения вычислительных процедур, выделение информативных признаков методами спектрального анализа, например спектра мощности, (за исключением применения полосовых фильтров для выделения различных частотных составляющих) представляется достаточно трудоемкой задачей. Поэтому для практической реализации требуется разработка и использование специальных вычислительных программ, реализованных в ЭВМ.

3. Третья группа методов связана с оценкой степени "похожести" (синхронности) протекания электрофизиологических процессов в разных отведениях (например, в разных отведениях ЭЭГ), различных участках одного и того же   процесса. Для этих целей нашли применение методы корреляционного анализа, например, вычисление коэффициентов корреляции  и когерентностей (корреляций в частотной области). Использование методов корреляционного анализа при решении задач обработки ЭФС затрудняется тем, что достоверные результаты получаются в случае исследования стационарных процессов. Поэтому перед проведением корреляционного анализа ЭФС используются методы приведения исходного ЭФС  к квазистационарному виду.
Из множества возможных подходов к анализу ЭЭГ мы обратились к оценке ее синхронизации, при этом в качестве  параметров были выбраны частота и уровень синхронной составляющей. 

Именно синхронизация оценивается как значимый показатель диагностики и прогноза развития НН – ведь с клинической точки зрения неврологические нарушения – это, прежде всего, неадекватность взаимосвязей. Концепции физиологической школы А.А. Ухтомского, их развитие М.Н. Ливановым, ставят синхронизацию электрической активности соответствующих участков коры основным условием осознания, принятия решения, ассоциативного обучения.
Контрольные вопросы
1. Какие основные ритмы существуют в ЭЭГ?

2. В каких частотных диапазонах они сосредоточены?

3. Существуют ли внутри основных частотных диапазонов более мелкое деление?

4. Какие ритмы являются патологическими?

5. В каких топологических зонах сосредоточены основные ритмы?

6. В чем отличие между ритмом и активностью?

7. Какие феномены являются признаком грубой патологии?

8. Как может выглядеть ЭЭГ при эпилептическом припадке?

9. Чем может быть спровоцирован припадок?

10. Как проводятся функциональные пробы?
ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗАНЯТИЕ №3. 
Опции режима регистрации ЭЭГ
Цель: Ознакомление с основными параметрами, устанавливаемыми при регистрации ЭЭГ в существующих компьютерных системах.
Краткие сведения


Регистрация ЭЭГ
Этот режим предназначен для мониторинга и регистрации ЭЭГ-сигналов. На экран в режиме непрерывного мониторинга выводятся кривые, считываемые с энцефалографа. Проверив, что качество кривых удовлетворительно, включают запись, после чего вводимые данные начинают записываться в память компьютера. Проведя регистрацию, выключают запись и обычно переходят в режим анализа ЭЭГ.

"Горячие" клавиши:

Плюс, минус - изменение чувствительности экрана; при нажатой кнопке Shift - одного канала, иначе всех каналов;

F1..F12 - см. ниже;

Влево, Вправо - изменение скорости бумаги;

1-9 - установка стандартного маркера;

0 - выбор и установка маркера;

Alt-0..Alt-9 - управление TTL-выходами (спец.);

[,, ] - изменение частоты стимуляции на 1 Гц; при нажатой кнопке Shift - изменение на 0.1 Гц;

<,, > - изменение мощности вспышки.

1. Заголовок. В заголовке окна NKwin информация о режиме (регистрация) и пациенте (фамилия, имя отчество, дата регистрации).

2. В правой части экрана расположены кнопки управления. Каждой функции соответствует кнопка на клавиатуре

F1 - подсказка;

F2 - медицинская карта пациента;

F3 - протокол обследования;

F4 - включение/выключение записи;

F5 - установка маркера "глаза закрыты"/"глаза открыты";

F6 - установка маркера "начало гипервентиляции"/"конец гипервентиляции";

F7 - включение/выключение фотостимуляции и установка маркера "начало фотостимуляции"/"конец фотостимуляции";

F8 - установка маркера с текстовым комментарием;

F9 - панель усилителя;

F10 - редактор коммутации;

F11 - панель стимулятора;

F12 - переход в режим обработки введенных данных.

Ctrl-F1 - содержание подсказки;

Ctrl-F2 - выключение расщепления экрана;

Ctrl-F3 - расщепление экрана на два окна мониторинга с разной временной базой;

Ctrl-F4 - расщепление экрана на окно мониторинга и окно просмотра введеных данных; такое расщепление возможно, когда записано более 5 секунд.

Ctrl-F5 - спектральное картирование;

Ctrl-F6 - включение/выключение видеоизображения;

Ctrl-F7 - включение/выключение фоностимуляции и установка маркера "начало фоностимуляции"/"конец фоностимуляции";

Ctrl-F11 - панель фоностимулятора;

Ctrl-F12 - сохранить введенные данные;

3. В нижней строке экрана находится строка состояния со следующей информацией:

- строка, заданная в поле Комментарий медицинской карты пациента

- имя директории, в которую вводятся данные;

- идентификатор регистрации;

- таймер, отсчитывающий длительность текущей функциональной пробы;

- длительность записи;

- дата и текущее время;

- при включении стимуляции в левой части строки состояния выводятся частота и мощность фотостимулятора.

4. В левой части экрана список отведений.

5. В правой части экрана панель усилителя. Чтобы убрать панель с экрана нажмите F9.


Функции меню:

Данные | Запись - включение/выключение записи (F4);

Данные | Мед. карта - медицинская карта пациента (F2);

Данные | Анализ - переход в режим анализа ЭЭГ.

Данные | База данных - возврат в базу данных (Alt-Q);

Данные | Сохранить - сохранение введенных данных;

Данные | Сравнить с другой записью - регистрация продолжается, а на экран выводится база данных , давая возможность выбрать ранее сделанную запись для сравнения с вводимыми кривыми;

Данные | Очистить запись - удалить введенные данные;

Данные | Выход - выход из программы;

Маркеры | Глаза закрыты - установка маркера "глаза закрыты" / "глаза открыты" (F5);

Маркеры | Гипервентиляция - установка маркера "начало гипервентиляции"/"конец гипервентиляции" (F6);

Маркеры | Отметить - установка маркера с текстовым комментарием (F8);

Маркеры | Список маркеров - вывод списка маркеров;

Маркеры | Стандартные маркеры - задание имен стандартных маркеров, устанавливаемых кнопками 1-9;

Заключение | Показать заключение - при первом вызове предлагается выбрать шаблон для заключения. При последующих вызовах выводится текст заключения для дальнейшей корректировки (F3);

Заключение | Создать новое - предлагается выбрать шаблон для нового заключения. Если к этому моменту заключение уже было написано, оно будет заменено новым;

Заключение | Редактировать шаблон - предлагается выбрать шаблон. Затем вызывается редактор Word для корректировки шаблона. Не рекомендуется изменять шаблоны, входящие в комплект поставки. Вместо этого, сохраните измененные или созданные Вами шаблоны под другими именами с помощью функции Word “Сохранить как...”

Экран | Монтаж - редактор коммутаций;

Экран | Графики вкл/выкл. - включение/выключение графиков;

Экран | Скорость бумаги - выбор масштаба по горизонтали;

Усилитель | Панель усилителя - панель усилителя (F9);

Усилитель | Импеданс - измерение импеданса;

Усилитель | Тестовый сигнал - включение/выключение калибровочного сигнала на усилителе;

Усилитель | Настройка фильтра - выбор параметров цифровой фильтрации;

Усилитель | Автоматическая калибровка - произвести калибровку усилителя;

Усилитель | Показать кал. к-ты - показать значения калибровочных коэффициентов;

Стимулятор | Панель фотостимулятора - показать панель стимулятора (F11);

Стимулятор | Фотостимуляция - включение/выключение фотостимуляции и установка маркера "начало фотостимуляции"/"конец фотостимуляции" (F7);

Стимулятор | Панель аудиостимулятора - показать панель стимулятора (Ctrl-F11);

Стимулятор | Аудиостимуляция - включение/выключение аудиостимуляции и установка маркера "начало аудиостимуляции"/"конец аудиостимуляции" (Ctrl-F7);

Помощь | Описание режима - вывод этого описания;

Помощь | Содержание - вывод содержания;

Помощь | О программе - краткая информация о программе;

Панель - включение-выключение панели со списком доступных функций.
Контрольные вопросы
1. Как установить чувствительность в каналах?

2. Как изменить скорость записи?

3. Как изменить электронный монтаж?

4. Как установить сетевой режектирующий фильтр?

5. Как установить частотную полосу записи?

6. Как изменить число наблюдаемых каналов?

7. Как установить отметку на записи?

8. Можно ли наблюдать изменение сигнала на карте потенциалов?

9. Как убрать панель настройки параметров?

10. Какой клавишей включается регистрация?
ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗАНЯТИЕ №4. 
Опции режимов обработки ЭЭГ

Цель: Ознакомление с основными методами обработки электроэнцефалограмм, используемыми в существующих компьютерных системах.
Краткие сведения

Анализ ЭЭГ
Этот режим предназначен для обработки и анализа введенных ЭЭГ-сигналов.


Режимы:

Визуальный анализ. В этом режиме можно визуально просматривать запись, помечать комментариями определенные моменты с помощью курсора, измерять значения потенциалов по каждому отведению.

Выбор эпох. Эпоха - участок записи, для которого производится математический расчет показателей. Для задания эпохи имеются два курсора, которые при прокрутке изображения сдвигаются вместе с записью и могут выходить за границу экрана. Участок между курсорами можно зафиксировать как эпоху. Максимальное количество эпох в одной записи 128. Размер эпохи не ограничен сверху; снизу размер ограничен необходимой точностью по частоте: если размер эпохи t (сек), точность по частоте не превышает 1/t (Гц). 


"Горячие" клавиши:

Плюс, минус - изменение чувствительности экрана (при нажатой кнопке Shift - одного канала, иначе всех каналов) или масштаба в окне результатов обработки;

Влево, вправо - сдвиг экрана на 1 сек, эквивалентно нажатию стрелок на линейке прокрутки в нижней части экрана;

PgUp, PgDn, Enter - сдвиг экрана на 1 страницу, эквивалентно щелчку мышкой на линейке прокрутки в нижней части экрана;

Home, End - начало/конец записи;

[, ] - предыдущая/следующая эпоха;

Shift-[- удаление последней эпохи;

Shift-]- зафиксировать текущую эпоху;

Shift-Влево, Shift-Вправо - перемещение курсора начала эпохи (в режиме задания эпох); перемещение основного курсора в режиме измерения;

Shift-End, Shift-PgDn - перемещение курсора конца эпохи (в режиме задания эпох); перемещение референтного курсора в режиме относительного измерения;

Ctrl-R - равномерное распределение эпох по записи для экспресс-анализа;

F1..F12 - см. ниже.

1. Заголовок. В заголовке окна NKwin информация о режиме (анализ) и пациенте (фамилия, имя отчество, дата регистрации).

2. В правой части экрана расположены кнопки управления. Каждой функции соответствует кнопка на клавиатуре.

F1 - подсказка;

F2 - медицинская карта пациента;

F3 - протокол обследования (заключение);

F4 - значения импеданса (если проводилось измерение);

F5 - амплитудное картирование;

F6 - анализ спектра мощности;

F7 - трехмерная локализация источников активности;

F8 - печать текущей страницы ЭЭГ;

F9 - панель усилителя;

F10 - редактор коммутаций;

F11 - список маркеров;

F12 - возврат в базу данных.

3. В нижней строке экрана дополнительная информация:

- в левой части:


В режиме визуального анализа и в режиме измерения от изолинии - время от начала записи или начала функциональной пробы до курсора, в секундах;


В режиме задания эпох - номер и размер при задании новой эпохи; номер активной эпохи, количество эпох, размер активной эпохи при изменении границ существующей эпохи; 


В режиме измерения между курсорами - время между курсорами и соответствующая частота w=1/t;

- имя директории данных;

- идентификатор регистрации;

- дата и текущее время.

4. В левой части экрана список отведений.


Функции меню:

Данные | Мед. карта - медицинская карта пациента (F2);

Данные | Каналы - вывод списка каналов регистрации;

Данные | Монтаж - редактор коммутаций;

Данные | Графики вкл/выкл - выключение изображения части;

Данные | Скорость бумаги - скорость бумаги;

Данные | Список маркеров - вывод списка маркеров;

Данные | Показать импеданс - значения импеданса (если проводилось 

измерение) (F4);

Данные | Сохранить - сохранить изменения;

Данные | Экспорт ... - запись данных на диск в формате ASCII, в бинарном формате, в формате UDF;

Данные | Сравнить с другой записью - на экран выводится база данных , давая возможность выбрать вторую запись для сравнения с анализируемой;

Данные | База данных - возврат в базу данных (Alt-Q);

Данные | Выход - выход из программы;

Режим | Выбор эпох - включение режима задания эпох

Режим | Зафиксировать эпоху - зафиксировать текущую эпоху и перейти к заданию следующей;

Режим | Удалить последнюю эпоху - удаление последней эпохи;

Режим | Визуальный анализ - включение режима визуального анализа;

Режим | Измерение от изолинии - измерять амплитудные значения не от пика до пика, а от изолинии;

Режим | Таблица значений - на экран выводится таблица значений потенциалов;

Обработка | Фильтрация - производится фильтрация ЭЭГ с задаваемыми параметрами;

Обработка | Амплитудный анализ - на экран выводятся амплитудные карты потенциалов ЭЭГ, начиная с момента, отмеченного левым курсором (F5);

Обработка | Спектр мощности - производится расчет спектра мощности выделенного участка ЭЭГ и выводится окно с графиками спектра мощности потенциалов ЭЭГ (F6);

Обработка | Когерентность - производится расчет когерентности между отведениями и выводится окно с графиками когерентности;

Обработка | Локализация - производится поиск источников патологической активности, расположенных в объеме мозга (F7);

Обработка | Поиск эпи - производится поиск острых волн в записи;

Обработка | Полный экран - закрыть окно с результатами обработки;

При открытом окне обработки ввод с клавиатуры направлен в это окно.

Настройки | Общие парметры - задание референтов для расчета и др. параметров

Настройки | Задание пар - выбор пар отведений для расчета когерентности;

Настройки | Набор эпох - выбор набора эпох. В записи может быть задано до десяти различных наборов эпох;

Настройки | Параметры мощности - задание параметров для расчета спектра мощности;

Настройки | Параметры когерентности - задание параметров расчета когерентности;

Настройки | Параметры локализации - задание параметров расчета источников электрической активности;

Заключение | Показать заключение - при первом вызове предлагается выбрать шаблон для заключения. При последующих вызовах выводится текст заключения для дальнейшей корректировки (F3);

Заключение | Создать новое - предлагается выбрать шаблон для нового заключения. Если к этому моменту заключение уже было написано, оно будет заменено новым;

Заключение | Редактировать шаблон - предлагается выбрать шаблон. Затем вызывается редактор Word для корректировки шаблона. Не рекомендуется изменять шаблоны, входящие в комплект поставки. Вместо этого, сохраните измененные или созданные Вами шаблоны под другими именами с помощью функции Word “Сохранить как...”

Печать | Экран - печатать копию экрана (Alt-F10);

Печать | Посмотреть - посмотреть на экране результат печати копии экрана;

Печать | Печать ЭЭГ- печатать ЭЭГ: текущей страницы (F8), или нескольких страниц по выбору;

Печать | Печать результатов- печатать окна обработки;

Печать | Настройка принтера - настройка принтера;

Утилиты | ... - выполнение программ, задаваемых пользователем в файле setup\tools.ini;

Помощь | Описание режима - показать этот раздел подсказки;

Помощь | Содержание - оглавление;

Помощь | О программе - краткая информация о программе;

Панель - включение-выключение панели со списком доступных функций.


Фильтрация

Нейрокартограф использует цифровую фильтрацию при вводе данных. Повторная фильтрация в режиме обработки позволяет сузить частотный диапазон сигналов и вырезать 50-Гц составляющую. 

Использование цифровых фильтров при вводе определяется параметром [UseSoftFilters] в INI файле программы. Возможны 3 варианта:

0 - цифровые фильтры в процессе ввода не используются;

1 - цифровые фильтры используются при отсутствии в усилителе соответствующего аналогового фильтра;

2 - цифровые фильтры используются всегда, независимо от наличия в усилителе соответствующего аналогового фильтра (используется по умолчанию).

Крутизна фильтра определяется его порядком. Нейрокартограф позволяет выбирать параметры фильтров раздельно для режимов ввода и обработки в окне, вызываемом в режиме регистрации Усилитель | Настройка фильтра, а при обработке Обработка | Фильтрация | Тип фильтра. В этом окне справа отображается амплитудно-частотная характеристика нижнего, верхнего и режекторного фильтров и суммарная характеристика. Кнопка “Стандарт” позволяет установить рекомендуемые разработчиком параметры:

- Для режима обработки устанавливается режим фильтрации в 2 прохода, что позволяет устранить фазовые искажения. Порядок фильтров в этом случае является компромиссом между скоростью расчета и качеством. 

- Для режима регистрации возможна только фильтрация в один проход. Любой фильтр (в т.ч. и аналоговый) искажает кривую, поэтому выбор делается в пользу фильтров с характеристиками, аналогичными используемым в распространенных моделях энцефалографов: нижний 1-го порядка, верхний 3-го, режектор 2-го.

После фильтрации в режиме анализа все виды обработки производятся с отфильтрованными данными. Однако эти данные не могут быть записаны в файл данных, поэтому при повторном чтении данных будут восстановлены исходные сигналы. Для возврата к исходной ЭЭГ повторно выберите в меню пункт Обработка | Фильтрация и нажмите Выкл.


Амплитудные карты

Для отображения амплитудных карт в режиме анализа ЭЭГ выполните функцию меню Обработка | Амплитудный анализ. На картирование выводятся моменты записи, начиная с отмеченного левым курсором, с заданным шагом. Для картирования используются значения потенциалов в монополярном монтаже с референтом, выбираемым в окне общих параметров расчета.


"Горячие" клавиши:

Плюс, минус - изменение масштаба карт.


Функции окна амплитудных карт:

Сторона:

"U"
- вид сверху;

"L"
- вид слева;

"R"
- вид справа;

Масштаб:

"+" "-"

"M"
- меню.

Меню также вызывается нажатием правой кнопки мыши в любой точке окна. Функции меню:

Абсолютные - просто значения потенциала;

Асимметрия - асимметрия потенциала, расчитанная по формуле (L-R)/(L+R);

Настройка - дополнительные параметры отображения карт: показ электродов, изолиний, повышенное качество расчета.

Вид - сверху, слева, справа

В базу - записать указанную курсором мыши карту в файл для последующей статистической обработки программой "

Топографическая картотека";

В окно - скопировать указанную курсором мыши карту в отдельное окно;

Палитра - изменение цветовой палитры;

Шаг - изменить временной шаг между картами;

Закрыть - закрыть окно обработки.

Контрольные вопросы
1. Как войти в режим анализа ЭЭГ?

2. Как провести просмотр всей записи?

3. Как выбрать эпоху анализа?

4. Как сменить схему монтажа?

5. Как построить графики спектра мощности?
6. Какие операции предваряют расчет функций когерентности?

7. Как вывести таблицы значений?

8. Как построить карты мощности?

9. Как действует режим измерения?

10. Как вывести запись в текстовый файл?
ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗАНЯТИЕ №5.
Исследование корковых связей

Цель: Ознакомление с методами оценки уровней и частот взаимодействия различных зон коры головного мозга.
Краткие сведения

Использование современных методов исследования мозга, основанных на изменениях метаболизма мозговых структур (позитронно-эмиссионная томография, функциональный магнитный резонанс), а также методов многоканальной ЭЭГ и МЭГ с локализацией дипольных источников позволяют с высокой точностью описать как топографию корковых полей, связанных с осуществлением определенных когнитивных функций, так и последовательность их вовлечения в деятельность. Однако эти методы не дают возможности понять механизм взаимодействия мозговых структур друг с другом. В то же время поиск такого взаимодействия является одной из ключевых проблем, так как высшие функции мозга возникают за счет сложной интеграции мозговых структур. Наиболее перспективным подходом к решению этой проблемы является идея о том, что образование функциональной связи между отделами мозга отражается в синхронизации их электрической активности. Эта идея, восходящая к концепциям физиологической школы А.А.Ухтомского и получившая свое развитие в работах М.Н.Ливанова и его последователей, в течение последнего десятилетия стала предметом пристального внимания ведущих психофизиологов мира. Было установлено, что синхронизация электрической активности необходима для связывания частей зрительного объекта в одно целое, для появления осознанного зрительного ощущения, для согласования активности зрительной и моторной коры при выполнении движений под контролем зрения, для интеграции соматосенсорной и зрительной коры в процессе ассоциативного обучения.
При всем многообразии неврологических нарушений (НН), которые могут быть как причиной, так и следствием неврологических заболеваний, с точки зрения системного подхода они имеют общие черты, которые выражаются в том, что изменяется уровень и конфигурация связей между центрами коры головного мозга. Все функциональные системы организма, согласно теории акад. П.К. Анохина, содержат управляющие звенья, локализованные в коре, и именно изучение протекающих в ней процессов является единственным научным способом познания функционального состояния и целенаправленной деятельности организма. Следует также отметить, что биоэлектрическая активность головного мозга не только полностью, но и наиболее оперативно отражает все происходящие изменения внешней и внутренней среды.

Действие НН на электроэнцефалограмму  носит длительный характер, и приводит к новому состоянию нормы – адаптации к изменившейся внутренней среде организма, новому уровню равновесия.

В качестве количественной меры оценки уровней корковых связей в настоящее время считаются наиболее адекватными параметры функций когерентности ЭЭГ, которые практически вытеснили использовавшиеся ранее акад. М.Н. Ливановым функции корреляции.

Когерентность Гxy(ω) двух функций х(t) и y(t) является функцией круговой частоты ω = 2πf и определяется соотношением:


[image: image1.wmf],

)

(

)

(

)

(

)

(

2

w

w

w

=

w

G

yy

xx

xy

xy

S

S

S


где: 
S(ω)xy, S(ω)xx, S(ω)yy - спектральные Фурье-преобразования
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Сxy(τ), Сxx(τ), Сyy(τ) - корреляционные функции,
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где:
М{а} - момент первого порядка (математическое ожидание);

υ(x, t, y, t1) - двумерная плотность вероятности (вероятность того, что в момент времени t величина x находится в интервале (x, x + dx), а в момент времени t1 величина y находится в интервале (y, y + dy) будет υ(x, t, y, t1)).

Как видно из приведенных формул, для определения ФК необходимо рассчитать три корреляционных функции, осуществить три преобразования Фурье, провести алгебраическую операцию с полученными спектрами.
Для оценки уровня связей можно использовать коэффициент корреляции по Пирсону:
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где:  
rjk – коэффициент корреляции;


uj, uk – значения сигналов ЭЭГ в  j-том и  k-том каналах регистрации;


N – количество временных отсчетов сигналов.


Для получения функций корреляции R(τ) операция многократно повторяется со сдвигом одного сигнала относительно другого на фиксированный интервал времени τ. По полученной ФК можно судить о: 

а) степени связи двух процессов – по коэффициенту корреляции R(0);

б) временной глубине связи – по быстроте затухания R(τ);

в) наличии общей периодической составляющей – если R(τ) не затухает.

При этом остается необходимость визуального анализа полученного результата. 


Неудивительно, что у исследователей ЭЭГ интерес к ФК практически угас, и их расчет часто не входит в опции компьютерных диагностических систем.


Между тем, произведение сигналов, полученное уже на компьютере и доступное для автоматического анализа, представляет собой функцию, в достаточной мере характеризующую взаимосвязь различных точек коры, с которых регистрируется ЭЭГ.


Была предложена система неврологической диагностики, в которой для всех возможных пар отведений определяется коэффициент rjk  и частота fjk доминирующего ритма в сигнале 
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Полученные для пациента 960 чисел (по 4 значения rjk и fkj в четырех стандартных частотных диапазонах – дельта, тета, альфа, бета, помноженные на количество возможных пар отведений – 120 при 16 точках регистрации) сравниваются с заранее определенными групповыми параметрами, что позволяет по определенному логическому правилу отнести пациента к определенной неврологической группе. 


В качестве опорных групп были выбраны дети с нарушениями слуха, зрения, задержкой психического развития и нормальные дети. 


Дети были выбраны из таких соображений, что именно у них отмечена значительная возрастная динамика параметров межкорковых связей, а диагностика неврологических нарушений в раннем возрасте дает наибольший эффект в плане дальнейшей реабилитации.
Контрольные вопросы

1. Как выбрать эпоху анализа?

2. Как изменить автоматически назначаемую эпоху?

3. Какой длину должна быть эпоха анализа?

4. Какие операции предваряют расчет функций когерентности?

5. Как вывести таблицы значений?

6. Как получить таблицу параметров когерентности?
7. Для чего применяются цветные графики?

8. Почему нельзя посчитать все функции когерентности за один проход?

9. Как изменить частотные диапазоны для расчета?

10. Как организовать расчет параметров синхронизации?

ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗАНЯТИЕ №6. 
Самонастраивающиеся модели в электрофизиологии

Цель: Ознакомление с различными типами моделей биоэлектрической активности головного мозга и способами их адаптации под конкретного пациента.
Краткие сведения

Разработка математических моделей электроэнцефалограммы (ЭЭГ) до настоящего времени преследовала узкие цели – демонстрационные и учебные. Отсутствие единого методического подхода к анализу фоновой и вызванной активности привело к аппаратному разделению соответствующих диагностических систем.

 Выделение достоверных признаков неврологических нарушений, старческой деменции, наркозависимости, профессиональной пригодности спортсменов, диспетчеров, операторов, построение нейроинтерфейса, полиграфа можно осуществить на основе математической модели ЭЭГ, структура и параметры которой определяются в ходе настройки в реальном времени.

Модель первого уровня представляет собой уравнения цифрового полосового фильтра, подключенного на выход канала регистрации ЭЭГ:
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где:
xi, yi- входной и выходной сигналы фильтра;


ai, bi - коэффициенты фильтра;


u1, u2 - выходные сигналы первого и второго регуляторов.

Регуляторы изменяют резонансную частоту и полосу пропускания фильтра таким образом, чтобы резонансная частота совпала с частотой доминирующего ритма ЭЭГ, а полоса обеспечивала равенство дисперсии сигнала ЭЭГ с дисперсией сигнала на выходе фильтра при подаче на его вход «белого шума». Структура первого регулятора строится на фазовом детектировании сигнала. Второй регулятор использует вариометры, вычисляющие дисперсию сигнала на входе и выходе фильтра.


По завершении настройки получаются аналитические выражения спектра сигнала ЭЭГ (без спектральных преобразований), позволяющие оценивать межкорковые взаимодействия по фоновой ЭЭГ. Настроенный фильтр в компенсационном режиме позволяет в реальном времени выделять вызванную активность коры на единичные внешние стимулы, т.е. многократно повышает информативность метода вызванных потенциалов со всеми вытекающими отсюда перспективами.


Модель второго уровня использует систему фильтров с несимметричными частотными характеристиками для оценки дисперсии высокочастотных и низкочастотных составляющих сигнала ЭЭГ. Периодометрические методы анализа позволяют автоматизировать диагностику грубой патологии, а усложнение структуры регулятора - повысить точность выделения корковых вызванных потенциалов.


Модель третьего уровня предназначена для выявления полиритмичных колебаний в ЭЭГ, часто возникающих при неврологических расстройствах (энурез у детей, цефалгии), а предложенный авторами регулируемый генератор позволит регистрировать единичные сенсорные ответы головного мозга на внешний стимул.

В качестве количественной меры оценки уровней корковых связей в настоящее время считаются наиболее адекватными параметры функций когерентности ЭЭГ. Если спектры двух сигналов изменяются в пределах от  0 до 1, то их произведение можно рассматривать как оценку когерентности этих сигналов. Таким образом, оценку функций когерентности можно получить при наличии нормированных спектров сигналов в каждом отведении. При таком подходе на порядки можно снизить количество фильтров, необходимых для расчета параметров корковых взаимодействий.

Из теории автоматического управления известно, что спектр сигнала типа «белый шум», поданного на вход линейного звена, на выходе будет равен квадрату передаточной функции этого звена. Если в качестве такого звена взять полосовой фильтр с коэффициентом передачи на резонансной частоте, равным единице, то автоматически отпадает и операция нормирования спектров. Таким способом можно без спектральных преобразований и расчета корреляционных функций получить оценку функции когерентности. По параметрам модели расчетным путем вычисляются оценки степени синхронизации ЭЭГ во всех имеющихся отведениях, что позволит диагностировать наличие неврологических нарушений.

Для того чтобы передаточная функция полосового фильтра соответствовала спектральным характеристикам входного сигнала необходимо использовать самонастраивающийся фильтр. Устойчивый процесс самонастройки фильтра обеспечивается методами классической теории управления с коррекцией рассчитанных параметров и учетом влияния существенных нелинейностей по результатам математического моделирования. Математическая модель биоэлектрической активности представлена в виде рекуррентного уравнения двух цифровых фильтров с настраиваемой полосой пропускания и различными уровнями подавления высоких и низких частот. Параметры фильтров автоматически изменяются в зависимости от частоты доминирующего ритма и дисперсии высокочастотных и низкочастотных шумов ЭЭГ. По окончании настройки фильтров параметры с заданным уровнем точности будут отображать спектр фоновой ЭЭГ. 

Контрольные вопросы
1. Как определяется порядок фильтра для моделирования ЭЭГ?
2. Как получить разностное уравнение по передаточной функции?

3. Как использовать полосовой фильтр в качестве режектирующего?
4. Можно ли организовать расчет синхронизации/когерентности в реальном времени?
5. В чем недостаток метода получения оценки функции когерентности?

6. Какое количество фильтров необходимо для расчета параметров синхронизации?

7. В чем отличие параметров синхронизации и когерентности?

8. Какой смысл имеет нулевой уровень синхронизации?

9. На какую частоту настроится фильтр при определении частоты синхронизации?
10. В чем преимущество периодометрического метода настройки?
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