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Mechanizmy generujace $§wiadomo$¢ to jedna z najwigkszych tajemnic neuronauk. Wsréd kierunkow
wiodacych do ich poznania wyr6zniaja si¢ badania pacjentow w stanach zaburzen swiadomosci (disorders of
consciousness, DoC) — zaréwno pod wzgledem nadziei na poszerzenie wiedzy podstawowej o tych
procesach, jak tez wysokie zapotrzebowanie na oparte na wynikach tych badan metody wspomagajace
diagnoz¢. Dotychczasowe badania w tej dziedzinie przynosza obiecujace wyniki zastosowania metod
neuroobrazowania opartych o jadrowy rezonans magnetyczny (NMR) i elektroencefalografie (EEG).
Jednakze, dotychczasowe zastosowania obu tych metod w ocenie DoC oparte sa na stosunkowo stabych
metodologicznie analizach sygnatéw EEG i MRI, co skutkuje suboptymalna czulo$cia i mniejsza niz
mozliwa do osiagnigcia specyficzno$cia. Ponadto, brak w dotychczasowe;j literaturze potaczenia obu tych
metod w badaniach podtuznych, prowadzonych przez wszystkie stadia ewolucji zaburzen §wiadomosci, od
samego poczatku czyli $piaczki. Wypetienie obydwu tych luk we wspotczesnych badaniach jest podstawa
niniejszego projektu.

W ramach podhuznego protokotu przyjetego w Projekcie, kazdy pacjent bedzie badany zaraz po
wypadku, po ok. 2 tygodniach od wypadku (oba te pomiary beda w stanie $piaczki), po wybudzeniu ze
$piaczki (w stanie wegetatywnym), w stanie minimalnej $wiadomosci oraz po catkowitym odzyskaniu
$wiadomosci. Monitorowane bgda zmiany biochemiczne w obszarze pnia mozgu za pomoca techniki
spektroskopii rezonansu magnetycznego, tworzenie si¢ nowych potaczen funkcjonalnych w oparciu o wyniki
badania aktywnosci spoczynkowej mozgu w skanerze rezonansu magnetycznego oraz zmiany w
funkcjonowaniu moézgu na podstawie obserwacji spoczynkowej czynnosci elektrycznej mozgu.
Odniesieniem dla powyzszych metod neuroobrazowych beda badania behawioralne prowadzone przy uzyciu
skali klinicznej dedykowanej monitorowaniu procesu odzyskiwania $wiadomosci (Coma Recovery
Scale-Revised, CRS-R) uzupelnione przez oparte na EEG wskazniki opracowane w ramach projektu NCN
“Interfejs mozg-komputer do komunikacji i diagnozy w stanach zaburzen s$wiadomosci”. Obie z
planowanych do zastosowania w ramach Projektu metod neuroobrazowania wymagaja zdaniem
Whioskodawcy znaczacych ulepszen dla efektywnego zastosowania w DOC, ktérych opracowanie
przewidziane jest rowniez w ramach Projektu.

Badania EEG w stanie S$piaczki opieraja si¢ klasycznie na detekcji wzrokowej struktur
wystepujacych w spoczynkowym zapisie EEG, takich jak wrzeciona (coma spindles), fale delta czy
kompleksy K. Podobnie analiza cykli okotodobowych, ktorych przywracanie jest wedle szeregu publikacji
istotnym wskaznikiem polepszania stanu pacjenta, oparta jest na hipnogramach, tradycyjnie wykonywanych
za pomocg analizy wzrokowej surowych zapisow EEG, co negatywnie wplywa na powtarzalnos¢ i koszt
procedury, jak rowniez ostateczna czuto§¢ opartych na niej wskaznikow. Wnioskodawca posiada wieloletnie
doswiadczenie w zakresie automatycznej detekcji struktur EEG snu (jak np. wrzeciona, fale wolne) na
podstawie ich definicji uzywanych w analizie wzrokowej, jak rowniez w konstrukcji hipnograméw opartej
explicite o wystgpowanie automatycznie odnajdywanych struktur. Podejscia opublikowane przez
Whioskodawce w zastosowaniu do standardowych hipnograméw zostaly rowniez zastosowane do
parametryzacji snow pacjentow w DOC, najpierw we wspolpracy z klinika prof. Laureysa w Liege, a potem
w ramach projektu NCN “Identyfikacja wzorcow elektroencefalograficznych w zapisach aktywnosci
spoczynkowej u dzieci z zaburzeniami swiadomosci”. Wyniki tych badan, opublikowane w prestizowych
czasopismach, wskazuja droge do automatyzacji procesu oceny wystgpowania rytmow okotodobowych w
oparciu o selektywna detekcj¢ wybranych struktur w przestrzeni parametrow czasowo-czg¢stotliwosciowych,
uzyskiwanych droga dekompozycji sygnatu metoda matching pursuit (MP), wprowadzona do analizy
sygnatow biomedycznych przez Wnioskodawcow.

Istotnym rozszerzeniem zaproponowanej metodyki beda strukturalne (sMRI) i czynno$ciowe
(rsMRI) badania neuroobrazowe. sSMRI pozwoli scharakteryzowaé pacjentéw ze wzgledu na strukturalne
uszkodzenia moézgu, natomiast rsMRI  pozwoli na wyodrgbnienie sieci ‘wspodltpracujacych’ ze soba
obszarow w mozgu nazywanych standardowa siecig spoczynkowa mozgu. Stopien korelacji sygnatu
rejestrowanego w poszczegolnych obszarach tej sieci jest zmienny i zalezny od stanu pacjenta. Wiadomo, ze
niektore stany chorobowe modulujg sitlg¢ tych potaczen. Uwaza sig, ze sygnal MR rejestrowany w
poszczegdlnych obszarach sieci jest wynikiem splotu aktywnosci neuronalnej z odpowiedzia
hemodynamiczna. Wazna czgécia projektu bgdzie nowa metoda analizy sygnatu spoczynkowego rsMRI
uwzgledniajaca przestrzenng zmienno$¢ odpowiedzi hemodynamicznej. Ostatnig z zastosowanych technik
MR bedzie technika lokalizowanej spektroskopii MR (svMRS), umozliwiaja pomiar stgzen wybranych
metabolitbw moézgowych (w tym neurotransmiterow), ktore moga si¢ okazaé sig istotnym elementem
procesu zmian poziomu $wiadomosci u badanych pacjentow.



