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El6zmények

Tudomanyos Didkkori Konferencia

El6zmények - Tudomdanyos Didkkori Konferencia

2005-t6l a Debreceni Egyetem Programtervezé6 Matematikus
szakos hallgatéja

@Rszi\sos TUDOMANYO0S DIAKKORI TANACS

@ Orvosi TDK - Funkcionalis MR vizsgélatok feldolgozasi
paramétereinek optimalizalasa

@ Informatika TDK - Funkciondlis MR vizsgélatok automatizalt
feldolgozasa
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Diplomamunka: BrainLOC

Diplomamunka: BrainLOC

BrainLOC - agyatlasz alapt integralt lokalizacids és régidanalizis
szoftver

Multi-Atlas Database

BrainLOC: integrated brain atlas
assisted loacalization and region
analysis software
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PhD téma bemutatdsa
PhD célkitiizés

Kutatdsi munkaterv cime:
” Agyatlasztechnikan alapulé konnektivitasi modellek fejlesztése
osztott képfeldolgozasi algoritmusok alkalmazasaval”
Célkitlizéseim:
@ a strukturalis és funkciondlis agyi halézatanalizis mddszereinek és

irodalmanak alapos megismerése

@ a diplomamunkdm keretében fejlesztett BrainLOC szoftver és az
intézeti szoftveres infrastruktira tovabbi fejlesztése

@ a BrainLOC 4ltal kinalt multi-atlasz keretrendszer felhaszndl3si
lehetGségeinek vizsgalata az agyi halézatanalizis teriiletén

@ részvétel a hildzatanlizist szolgdlé mddszertani és szoftveres
fejlesztésekben (HPC)

@ eredményeink klinikai kutatdsban torténd hasznositasa
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Téma ismertetése

Komplex halézatok: egy uj koncepcid

"Az egész tobb, mint részeinek osszege” /Arisztotelész/

Power Law Distribution

Very many nodes
with only a few links.

A few hubs with
large.
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o Véletlen grafok [Erdds, Rényi, 1959]
o Kis vilag [Watts and Strogatz, 1998] és skilafiiggetlen
[Barabdsi, 1999] hélézatok

o Széleskorii alkalmazdsok: szocidlis halézatok, genetika, sejt
metabolizmus, fehérje haldzatok, epidemoldgia, internet, world
wide web, etc
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PhD téma bemutatdsa
Téma ismertetése

Agyi konnektivitds

"Az agy tobb, mint részeinek osszege” /Arisztotelész utdn szabadon/
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Balra: Az agy, mint komplex halézat [Gerhard, 2011] Jobbra: Nyugalmi
(A), szomatomotoros (B), vizudlis (C), nyelvi (D), figyelmi(E,F) és
kontrol (G) alhalézatok az agyban [Lee, 2013]
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Téma ismertetése

Klinikai alkalmazasok

Az egészséges agy mitkddésének megértését célzé kutatdsok [Bassett,
2009] mellett, igen biztaté eredmények jelentek meg olyan betegségek
vizsgélatdban, mint példiul az Alzheimer [de Haan, 2012], epilepszia
[Clemens, 2011], Parkinson [Tessitore, 2012] skizofrénia [Tian, 2011],
Sclerosis Multiplex [Leavitt, 2012] vagy autizmus [Lewis, 2012].
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PhD téma bemutatdsa
Téma ismertetése

Az agyi konnektivitas in-vivo tanulmanyozasa

Struktiralis konnektivitas: Difftizié silyozott MR képalkotas
(balra, Ment, 2009)
Funkcionalis konnektivitds: EEG és funkciondlis MRI (jobbra)
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PhD téma bemutatdsa
Irodalmi attekintés

A komplex grafelméleten alapulé agyi
|épései

1. Defining nodes 2. Estimating connections

wavelet corr. ICOV, Bayes net

Averaged regional
BOLD signals

connectivity matrix

voxel, brain atlas, data-driven parcellation

3. Graph theoretical analysis

Global, modular and nodal analysis
s -
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PhD téma bemutatdsa
Irodalmi attekintés

1. Halézat csomdpontjainak meghatarozasa

o Voxelszintl analizis
o Agyatlaszok (BrainLOC)
o Adatvezérelt régidkijelolés [Smith, 2012]
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PhD téma bemutatdsa
Irodalmi attekintés

2. Haldézat éleinek meghatarozasa

Az 1. |épésben kijeldlt régidkhoz tartozé (EEG vagy fMRI)
idésorok hasonlésdgi vagy szinkronizdciés metrikdja alajan:

korrelacié

wavelet korrelacié
parcialis korrelacié
inverz kovariancia

Patel Tau

Bayes network modeling

etc. [Smith, 2011, 2012]
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PhD téma bemutatdsa
Irodalmi attekintés

3. Grafelméleti analizis

A halézati topoldgia és dinamika globalis, modularis és nodilis
szint(i matematikai jellemzése. [Rubinov, 2010]

Global, modular and nodal analysis
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fMRI halézatanalizis pipeline

Intézeti fMRI halézatanalizis pipeline

wavelet correlation

correaltion matrix

Rag

connectivity matrix
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Az intézeti fMRI hdlézatanalizis

pipeline [Jakab, Emri, 2013]
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PhD téma bemutatdsa
fMRI halézatanalizis pipeline

Elsﬁrﬁség alapu kuszobolési technika - Cost integration

A wavelet correlation

ltion matrix connectivity matrix
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[Ginestet, 2011]
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PhD téma bemutatdsa
fMRI halézatanalizis pipeline

Populacids statisztikai analizis - Statistical Parametric
Network (SPN) mdédszer

between-group differences of nodal efficiency parameter

Color Size

-Hot: Positive and
over threshold

T-value (post-hoc

/ Tukey test)
threshold

-Grey: under ___,__._—-—-;J’_'?f"

-Cold: negative and - sJ\.% §f 9)‘_;
over threshold L o §

FDR p<0.05 &)\

Mixed effect modell (csomépontonként vagy élenként), post-hoc
Tukey teszt, FDR korrekcié [Ginestet, 2011]
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fMRI halézatanalizis pipeline

Kapcsolddd szoftverfejlesztés

BrainNetTools

BrainCON

—
Color . Size -
“Hos: Poskive and 113 —
over threshold o O, -
] (19 ——
TR, (RPN e

2 Thevie)

between-group differences of nodal efficiency parameter

Grey: under
hreshold

Cold: negative and
over threshold

FDR p<0.05

M3i szoftverkonyvtarrendszer, ANSI/ISO C++, R, Qt, gsl, etc.
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PhD téma bemutatdsa

Az elsd félidé tevékenységei

Az elsé harom félév tevékenységei

A kacsolddé irodalom folyamatos kovetése
fMRI és EEG posztprocessing mddszer optimalizalasa
valdsziniiségi agyatlasz alapu régidkijeldlési eljaras kifejlesztése

kapcsolatmodellezési eljarasok kifejlesztése: wavelet korrelacid,
parcidlis korrelacid, inverz kovariancia

Globalis, modularis és noddlis hdlézati metrikdk implementdldsa
Elsﬁrﬁség alpu halézatkiiszobolési eljaras implementalasa
Statistical Parametric Network (SPN) technika fejlesztése
Halézatvizualizacids fejlesztések

Teljes hilézatanalizis pipeline validaldsa

A kifejlesztett mddszertan alkalmazdsa klinikai kutatdsi projektekben
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Egylittmi

& partnerek

Egyuttmikodd partnerek

Debreceni Egyetem, OEC, Orvosi Laboratdriumi és Képalkoté Diagnosztikai
Tanszék

Kenézy Kérhdz, Neurolégiai Osztély

Kaposvari Egyetem, Onkoradioldgiai és Diagnosztikai kdzpont

Pécsi Tudomanyegyetem, Diagnosztikai Kozpont

Szentdgothai Tuddskdzpont- Semmelweis Egyetem MR Kutatékdzpont
Szegedi Tudomanyegyetem, Neurolégiai Klinika

Kempenhaeghe - Expertise centre for epileptology, sleep medicine en
neurocognition (NL)

Techische Unversiteit Eindhoven, Department of Biomedicine (NL)

University of Bologna (I)
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Publikaciok

Publikaciok

0 B. Clemens, S. Puskas, M. Bessenyei, M. Emri, T. Spisdk, M. Koseldk, K.
Hollédy, A. Fogarasi, |. Kondakor, K. Fiile, K. Bense, I. Fekete, EEG functional
connectivity of the intrahemispheric cortico-cortical networ of idiopathic
generalized epilepsy, Epilepsy research, 96(1-2):11-23, 2011. (IF.: 2.49)

@ Jakab A., Emri M., Spisak T. Szeman-Nagy A., Beres M., Kis S.A., Molnar P.,
Berenyi E., Autistic Traits in Neurotypical Adults: Correlates of Graph
Theoretical Functional Network Topology and White Matter Anisotropy
Patterns, PLOS-1, under review, accepted, 2013. (IF.: 4.53)

© Clemens B., Puskés S., Besenyei M., Spisak T., Kis S.A., Hollédy K., Fogarasi
A., Fekete I., Emri M., The neurophysiology of juvenilemyoclonic epylepsy:
EEG-based graph analysis of the interictal and immediate preictal states,
Epilepsy research, under review, 2013.(IF.: 2.49)

0 Clemens B., Puskds S., Besenyei M., Spisak T., Emri M., Fekete |., Remission
of epilepsy: an EEG-based connectivity study at the onset of the disease and
in terminal remission, Epilepsy research, under review, 2013.(IF.: 2.49)

@ Piros P., Puskas Sz., Emri M., Opposits G., Spisdk T., Fekete I., Clemens B.,
Uppermost synchroniyed generators of spike-wave activity are localized to
limbic cortical areas in " generalized” nonconvulsive status epilepticus,
Epilepsy research, under review, 2013.(IF.: 2.49)

Jelenlegi impakt faktor: 7.04 Varhat6 impakt faktor (2013-ban): 14.49
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Publikaciok

Applications

Epilepsy: Juvenile Myoclonic and Absense epilepsy (based on: EEG
Loreta Source Correlation) Juvenile Myoclonic (JME) and Absense
epilepsy (EEG Loreta Source Correlation)

Clemens B., Puskds S., Bessenyei M., Emri M., Spisik T., Koseldk M., Hollédy K., Fogarasi A., Kondékor ., Fiile K., Bense K., Fekete I.,
EEG functional connectivity of the intrahemispheric cortico-cortical networ of idiopathic generalized epilepsy, Epilepsy research,
96(1-2):11-23, 2011.
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Eredmények
Publikaciok

Autistic traits:
Low performers (SRS), SPN method
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Jakab A., Spisak T. Szeman-Nagy A., Beres M., Kis S.A., Molnar P., Berenyi E., Emri M.,Autistic Traits in Neurotypical Adults: Correlates
of Graph Theoretical Functional Network Topology and White Matter Anisotropy Patterns, PLOS-1, accepted for publication, 2013.
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Publikaciok

Applications

Migraine:
Altered functional and structural connectivity patterns based on
FMRI and DTI

Under preparation.
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Idézhetd nemzetkozi konferenciaabsztraktok

|dézheto nemzetkozi konferenciaeldadasok és interaktiv
szoftverbemutatdk

o T. Spisdk, M. Koseldk, G. Opposits, S. A. Kis, L. Trén, A. Jakab, E. Berényi, M. Emri, Region management toolkit for
atlas-space image processing, MAGMA 24 (51):543, 2011.

T. Spisak, M. Koselak, G. Opposits, S.A. Kis, L. Tron, A. Jakab, E. Berenyi, M. Emri, Digital brain atlas assisted localization
software for individual and population analysis of SPECT and PET data, European Journal of Nuclear Medicine and Molecular
Imaging 38(52):258, 2011

G. Opposits, T. Spisak, I. Lajtos, L. Pohubi, L. Galuska, A. Jakab, E. Berenyi, M. Emri, Automated region analysis of brain PET
examinations, European Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging 38(52):333,2011.

A. Jakab, M. Béres, T. Spisak, S.A. Kis, M. Emri, E. L. Berényi, Handed and interhemispheric differences in the anatomical
connectivity of perisylvian language areas: a network-based approach, MAGMA 24 (S1):276, 2011.

Jakab, A., Spisdk, T., Szeman-Nagy, A., Dobrai, D., Molnar, P., Berényi, E., Emri, M.: Pathological patterns of functional and
structural brain connectivity in high functioning autistic adults. Magn. Reson. Mat. Phys. Biol. Med. 25 (S1), 27, 2012.
Spisék, T., Kis, S.A., Opposits, G., Lajtos, I., Balkay, L., Emri, M.: BrainMOD:4-dimensional multimodal medical image analysis
software. Magn. Reson. Mat. Phys. Biol. Med. 25 (S1), 619, 2012.

Spisdk, T., Opposits, G., Kis, S.A., Clemens, B., Emri, M.: BrainCON: Software tool for graph theory based multimodal brain
connectivity analysis and visualization. Magn. Reson. Mat. Phys. Biol. Med. 25 (S1), 616, 2012.

T. Spisak, G. Opposits, S. A. Kis, |. Lajtos, A. Krizsén, L. Pohubi, L. Balkay, M. Emri; BrainMOD: multi-purpose software for
4-dimensional multimodal medical image analysis, ECR 2013, DOI, 10.1594 /ecr2013/C-2586, 2013.

T. Spisdk, G. Opposits, S. A. Kis, L. Pohubi, A. Jakab, S. Puskds, B. Clemens, M. Emri, BrainCON: graph theory based
multimodal brain connectivity analysis and visualization software, ECR 2013, DOI, 10.1594/ecr2013/C-2588, 2013.
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Hazai konferencidk, workshopok

Hazai konferenidk

3k T., Koseldk M., Pohubl L Galuska L Jakab A., Berényi E., Emri M.; Médszertani fejlesztések az agyi

Opposits G., Spi
éhez; Hevesy Gyérgy MONT XVI. Kongresszus. 2009.

SPECT- és PET vizsgd
Megyesi Z., Spisék T., Kis S.A., Opposits G., Balkay L., Trén L., Emri M.; Agyi PET receptor vizsgélatok anatémiai
lokaliz4cidja.; Hevesy Gyérgy MONT XVI. Kongresszus. 2009.

Béres M., Jakab A., Laczovics A., Walter N., Spisdk T., Emri M., Berényi E.; Az agyi diffizids anizotrépia aszimmetridjanak
vizsgélata diffiiziés tenzor képalkotds és agyatlasz technikdk segitségével; MRAE kongresszus, 2010.

Koseldk M., Spisék T., Opposits G., Kis S. A., Galuska L., Hascsi Zs., Szabé P., Emri M.; Virtudlis tervezéssel tamogatott
bronchoszképia klinikai alkall dsat célzé fejl k és elsé eredmények; Hevesy Gyérgy MONT XVI. Kongresszus. 2011.

Splsak T., Koseldk M., Opposlts G., Kis S. A., Trén L., Jakab A., Berényi E., Emri M.; Anatdmiai lokalizaciés szoftver agyi PET
feld sséra, Hevesy Gydrgy MONT XVI. Kongresszus. 2011.

k egyedi és laciés szintii
Spisék T., Koseldk M., Opposits G., Kis S. A., Trén L., Jakab A., Berényi E., Emri M., BrainLOC: integralt agyatlasz alapi
lokaliz4cids, régié menedzsment és régiéanalizis szoftver, MNRT Kongresszus, 2011.
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Szoftveres fejlesztések

Az M3i szoftverkonyvtarrendszeren alapuld szoftveres
fejlesztések

BrainLOC BrainMOD
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Szoftveres fejlesztések

Central Nervous System Imaging project - BrainMOD

(@niac

JOINT UNDERTAKING

INPUT DATA
UNIBO

truct VIR, VIR (in EEG space];
EEG (LORETA, electrode pos.);
IT; segm. Label maps

KEMP

FMRI; GLM/ICA activation
maps; ICA time course

ST

egm. label maps; 3D brain
surface

AIT

Struct MR (in EEG
space; 4D SLmaps

POLITO

PET attenuation
correction data

UNIPAN

SLdipoles

: Central Nervous
ok System
4 Imaging

Software specification

BrainMOD
(UNIDEB, ATOMKI)

2D fusion
visualization

3D
parametric
surfaces

4D data
handling

Distribution: Linux packages,
Windows install kits

A szoftver fejlesztése Szabé Déniel és Kovécs Tibor informatikus
hallgaték bevonasaval torténik.
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Tervek a masodik félidére

@ Tervek a masodik féliddre
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Tervek a masodik félidére
Az atlasz alapt régidkijeldlés hidnyai

Tovabbi fejlesztések

Az atlasz alapt régié kijelolés hibai:
@ anatdémiai, nem pedig funkciondlis egységek
@ populacids szintl, tehat nem veszi figyelembe az individualis
véltozatossigot

[Smith, 2011] halézatanalizis hibaanalizise szimulalt fMRI
adatokon: "Inaccurate ROI specification (...) gives extremely poor
results.”

Megoldas: egy olyan régidkijelolési mddszer a haldzati
csomdpontok meghatarozasara, mely:
@ a valddi funkciondlis egységeket azonositja
o figyelembe veszi az individudlis variabilitast, ugyanakkor
megengedi a populdcids szintli analizist
o térben 0Osszefliggd, térfogatukban adott szdrasi régidkat
eredményez
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Adatvezérelt sziirkedllomany parelldzds

Adatvezérelt szurkedllomany parcelldzas

Input
fMRI vizsgalati
anyag

Output

a kovetelményeknek
megfeleld cimketérkép
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Tervek a masodik félidére
Adatvezérelt sziirkedllomany parelldzds

von Mises Fisher Markov Véletlen Mezo

[Ryali, 2013] nyoman:

o egy régidba tartozé fMRI idésorok modellezése: t dimenzids
von Mises Fisher eloszlas

Ty .
p(yilwi) =L pu, k) = Clrg)e™H ¥ i = 1,2, ., M
o térbeli regularizacié modellezése: Markov Véletlen Mez6

M
P)=1"  Us=Y S v(xi. X))

i=1 jEN;
o térben Osszefliggd, térfogatukban adott szdrasi régidkat
eredményez
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Tervek a masodik félidére
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Feladat

A probléma: maximalizalni az aldbbi poszterior eloszlast:

P(X]Y,0) o Hp(yi|xi)P(X)

=1

Ami reprezentdlhaté az aldbbi Gibbs eloszlassal:

P(X]Y,0) = L~ (Up().Us(X)

ahol:
M
Up = —Zlogp(yi,xi)
i=1
Atfogalmazott feladat: a fenti eloszlas negativ logaritmusanak

minimalizalasa.
NP-nehéz, tehat kozelito eljdrasra van sziikség.
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Modell megoldasa

Alpha-expansion graf vdgdsos energia optimalizalé algoritmus [Boykov,

2001]

edge | weight for
g o0 pEP,
& | Dolfy) P& Po
g Dy(a) pPeEP
epat | V(@)
og | Viesfo) [ {p.a} €N, f# fy
|V td)
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Algoritmus vazlata

1: while konvergenciakritérium nem teljesiil do

2 K, Wi és B paraméterek becslése

3 siker =1

4:  while siker =1 do

5: stker =0

6: for minden [ cimkére do

7: cimketerkep’ = alphaExp(cimketerkep)
8: if E(cimketerkep’) > E(cimketerkep) then
9: cimketerkep = cimketerkep’

10: siker =1

11: end if

12: end for

13:  end while

14: end while
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Adatvezérelt parcelldzas statusz

Eredmények:
@ implementicié kész (M3i, C++, gsl)
@ validalds szimulalt adatokon folyamatban
@ az implementdciéba Aranyi Csaba TDK hallgatét vontuk be
Tovabbi teendok és lehetséges fejlesztések:
@ alkalmazas klinikai projektekben
@ von Mises Fisher eloszlasok hasznalata a kapcsolatok modellezésére

@ alpha-expansion graf vagdsi algoritmus mddositott véltozatanak
kidolgozdsa (térbeli dsszefliggbség megtartasa, potencidlis gyorsitas)

@ parhuzamositds: OpenMP és OpenMPI, HPC kompatibilitas

o elsbszerzés kozlemény(ek) az adatvezérelt parcellazasi
algoritmusrdl
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Konklizié és teendok a hatralévo idoszakra

Konkluzié

@ a tanulmanyok kezdetekor kitlizott ltemezést tartottam

a legujabb irodalmi ajanldsok alapjan a klinikai kutatdsokban
hatékonyan alkalmazhatd, korszer(i hdlézatanalizis médszertant
implementaltunk

@ a halézatanalizishez adaptalt adatvezérelt parcellazasi algoritmus a
legfrissebb szakirodalom szerint korszer(i, tudomdnyos ujdonsaggal
biré eszkoz

@ Szakamai kapcsolataink lehet6vé teszik kutatasom klinikai
alkalmazasat és hasznositdsat
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Teendok a hatralévo idoszakra

o elsdszerzés kozlemények(ek) az adatvezérelt parcelldzassal
kapcsolatban

o Egyuttmikodések folytatdsa

o Egy szemeszter eltoltése a hollandiai Kempenhaeghe
epilepsziakutatd intézet és az Eindhoveni Miiszaki Egyetem
fogaddintézményeknél

@ Doktori disszertacié elkészitése

o Fokozatszerzés: 2014 tavaszi félévében
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