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1. Einleitung

Die eigene Gesundheit ist ein sehr wichtiger Aspekt im Leben der Menschen.
Wenn ein Krankenhausaufenthalt notig wird, wiinscht sich jeder, dass die Un-
tersuchungen oder Operationen sicher und unter den besten Bedingungen ab-
laufen. Um das zu gewahrleisten, wird in der Medizin standig geforscht und
es werden immer wieder neue Studien durchgefiihrt. Ein wichtiger Forschungs-
punkt ist dabei die Uberwachung des Bewusstseinsstatus und der Sedierungs-
tiefe in der Endoskopie. Zur Endoskopie gehort beispielsweise eine Darmspie-
gelung. Fiir diese Art von Untersuchungen sollen die Patienten nicht extra be-
atmet werden miissen und sofort danach nach Hause gehen konnen. Aus diesen
Griinden ist nur eine leichte Narkose notig. Bisher ist es jedoch schwierig, die
Sedierungstiefe und den Bewusstseinsstatus des Patienten wiahrend der Unter-
suchung einzuschatzen, da es dafiir noch kein Monitoring gibt. Es wird nur
durch genaue Beobachtung des Patienten entschieden, wann das Schlafmittel
nachdosiert werden muss. Trotzdem kommt es oft zu Unter- und Ubersedie-
rungen. Das kann zu verschiedenen Problemen fithren, wie zum Beispiel Blut-
druckabfall, traumatisches Erwachen, starkes Herumfuchteln oder im anderen
Extremfall zu einer Maskenbeatmung oder einem Abbruch der Untersuchung.
All das fiihrt zu einer erheblichen Beeintrichtigung der Untersuchung. Am
Universitatsklinikum in Halle wurde zum Thema Verbesserung der Sicherheit
endoskopischer Verfahren eine Studie begonnen. Sie hat das Ziel, mit Hilfe von
Machine Learning (z.B. ein neuronales Netz) den Bewusstseinsstatus und die
Sedierungstiefe der Patienten zuverldssig vorhersagen zu kénnen. [1] Als Basis
soll ein EEG dienen, das wahrend der Untersuchung zusétzlich aufgezeichnet
wird. Daraus sollen EEG-Parameter abgeleitet werden, die den Bewusstseins-
status und die Sedierungstiefe gut erfassen. Die Parameter werden dann fiir
das Machine Learning verwendet, damit aus vielen Parametern eine optimale
Vorhersage erzielt werden kann.

In dieser Arbeit werden schon bekannte Parameter verwendet und gegebenen-
falls optimiert. Es wird untersucht, ob sie fiir die vorliegenden Daten aus der
Studie eine sichere Vorhersage des Bewusstseinszustandes und der Sedierungs-
tiefe liefern konnen. Sollte das der Fall sein, werden sie in das Machine Learning
mit einfliefen. Das Ergebnis dieser Studie soll im Idealfall in Zukunft wahrend
jeder endoskopischen Untersuchung zur besseren Dosierung des Schlafmittels
genutzt werden. Das wéare ein grofler Fortschritt fiir die Endoskopie und zum
Wohle der Patienten.



2. Grundlagen

2.1. Medizinische Grundlagen
2.1.1. Das Elektroenzephalogramm und zugehorige Frequenzbander

Die Elektroenzephalographie (kurz EEG) ist eine Untersuchungsmethode in
der Medizin um die elektrische Aktivitat des Gehirns, genauer der Grofhirnrin-
de, aufzuzeichnen. Die graphische Aufzeichnung wird Elektroenzephalogramm
genannt und ebenfalls mit EEG abgekiirzt. Zur Aufzeichnung des EEGs wer-
den an bestimmten Punkten der Kopfhaut Elektroden angebracht. Zwischen
den Elektrodenpaaren werden Potentialschwankungen (im Mikrovolt-Bereich)
gemessen. Diese werden in Abhéngigkeit von der Zeit auf einem Monitor gra-
phisch dargestellt.[2] Das Aktionspotential einer einzelnen Nervenzelle kann
aufgrund von schlecht leitendem Gewebe zwischen der Grofhirnrinde und der
Elektrode mit Oberflichenelektroden nicht erfasst werden. Daher entsteht ein
messbares Signal nur, wenn viele Nervenzellen synchron aktiv sind und sich
ein Summenpotential bildet. Daraus resultiert eine geringe raumliche Auflo-
sung (im Zentimeter-Bereich). Die Stérke des EEGs liegt in der sehr guten
Zeitauflosung (im Millisekunden-Bereich). Fiir die medizinische Auswertung
sind vor allem Frequenz und Amplitude relevant. Je mehr Nervenzellen syn-
chron aktiv sind, desto grofer ist die Amplitude im EEG. Die Frequenz wird
unabhéangig von der Synchronitédt umso hoher, je intensiver die Nervenzellen ar-
beiten. [3] [4] In der graphischen Darstellung eines EEGs sind Wellenmuster zu
erkennen, welche durch die periodische Aktivierung der Nervenzellen zustande
kommen. [5] Diese Wellenmuster werden in Abhéngigkeit von der Frequenz in
verschiedene Zustande unterteilt und daher auch Frequenzbénder genannt. Um
das Frequenzspektrum zu erhalten, muss das EEG-Signal mit mathematischen
Hilfsmitteln (Fouriertransformation, vgl. Abschnitt 2.2.2.) zerlegt werden.



Ublicherweise gibt es 5 verschiedene Frequenzbénder:

Frequenzband | Frequenzbereich Kennzeichen
Delta-Band 0.5-4Hz Tiefschlaf oder tiefe Bewusstlosigkeit
Theta-Band 4-8Hz Einschlafen oder tiefe Entspannung
Alpha-Band 8-12Hz wach, aber geschlossene Augen, bei Ruhe

aufmerksamer Wachzustand, Aufnahme von

Beta-Band 12 -30 Hz Sinneseindriicken, Unterteilung in niedriges

(13 — 20 Hz) und hohes (21 — 30 Hz) Beta-Band

Gamma-Band 30-80Hz starke Konzentration, Stresssituationen

Abb. 2.1: Einteilung der Frequenzbinder [6] [7]
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Abb. 2.2: Darstellung der Frequenzbander [8]

2.1.2. Die Endoskopie

Die Endoskopie ist eine haufig verwendete Technik in der Medizin, mit der Ein-
blicke in Kérperhohlen oder Hohlorgane mithilfe eines Geréates, dem Endoskop,
moglich sind. Sie wird fiir Diagnosezwecke verwendet, indem Bilder aufgenom-
men oder Gewebeproben aus dem Korperinneren entnommen werden. Heut-



zutage wird die Endoskopie auflerdem fiir minimalinvasive operative Eingriffe
verwendet. Sie hat einen grofien Einsatzbereich und wird am héufigsten fiir
Magen-, Diinndarm- und Dickdarmuntersuchungen genutzt. Es kénnen aber
auch die Bronchien, Harnblase, Gebarmutter, der Hals-Nasen-Ohren-Bereich
und viele weitere Hohlorgane und Kérperhohlen untersucht werden. [9] Grund-
legend werden starre und flexible Endoskope unterschieden. Bei beiden Arten
werden eine Lichtquelle und ein Lichtleiter (in flexiblen Endoskopen Glasfa-
serbiindel) verwendet. Auflerdem ist ein Gerdt zur Bilderfassung notwendig.
[10] Das Endoskop wird oft um viele weitere Werkzeuge erweitert, die z.B.
zur Gewebemanipulation dienen. Zuséatzlich wird eine Reihe anderer Werk-
zeuge benotigt, um die endoskopische Untersuchung moglich zu machen. Eine
Gaspumpe z.B. dient dazu, das zu untersuchende Hohlorgan aufzublasen und
Absaugpumpen werden verwendet, um Blut und andere Gewebereste zu ent-
fernen und so die Sicht frei zu machen. [11] [6]

Damit die Patienten die Untersuchung besser durchstehen und ruhig liegen
bleiben, wird ihnen in den meisten Fallen ein Schlafmittel (Sedativum) verab-
reicht.

2.1.3. Das verwendete Medikament Propofol

Propofol gehort zu den Hypnotika. Ein Hypnotikum ist ein Medikament, das
den Schlaf auslost oder fordert. Es wird meist verabreicht, wenn ein operativer
oder diagnostischer Eingriff stattfinden soll. Propofol wird intravends (in eine
Vene, oft an der Ellenbeuge) injiziert. Es wirkt nur hypnotisch, also nur als
Schlafmittel und hat keine schmerzlindernde Wirkung. Aufgrund seines schnel-
len Wirkungseintritts und der geringen Wirkdauer (5 — 8 min) wird es sowohl
fir die Einleitung als auch die Aufrechterhaltung der Anésthesie genutzt.[12]
[13] Da es jedoch keine schmerzlindernde Wirkung besitzt, wird es oft mit Opi-
oiden kombiniert. [14]

Propofol fiihrt zu Blutdruckabfall und einer Abflachung der Atmung. Diese
muss iiberwacht werden, weil bei manchen Patienten sogar Apnoe (Atemstill-
stand) auftreten kann. Da Propofol als Fettemulsion mit 10% Sojadl vorliegt,
sollte der Patient vorher auf eine bestehende Sojaallergie befragt werden. Sel-
ten tritt auch ein sogenanntes Propofol-Infusionssyndrom auf. [12]

2.1.4. Ablauf der Endoskopie eines Patienten unter Kurzzeitnarkose

Fiir manche endoskopischen Untersuchungen muss der Patient mit leerem Ma-
gen erscheinen oder Abfithrmittel verwenden, wie es unter anderem bei einer
Endoskopie des Magen-Darm-Traktes der Fall ist. Vor Beginn der eigentli-



chen Untersuchung wird der Gesundheitszustand des Patienten eingeschétzt
(oft nach der ASA-Klassifikation, vgl. Abschnitt 3.3.) und alle relevanten
Patienten-Daten werden aufgenommen. Dann wird der Patient auf dem Un-
tersuchungstisch in die richtige Position gebracht. Die Endoskopie kann nur
relativ kurz sein (10 — 20 Minuten) oder langer als eine Stunde dauern. Je
nach Gesundheitszustand und Art der Untersuchung ist eine Sedierung (Gabe
eines Schlafmittels) erforderlich. [15] Fir die Sedierung wird standardméBig
Propofol nach dem NAPS-Verfahren (Nurse administered Propofol Sedation)
verwendet. Da bisher kein Monitoring vorhanden ist, wird der Patient von spe-
ziell geschultem Assistenzpersonal intensiv beobachtet. Wenn er zu erwachen
beginnt, wird das Propofol nachdosiert. Dabei ist zu beachten, dass der Patient
noch in der Lage ist, selbststéindig zu atmen. Trotz der intensiven Uberwachung
kommt es hiufig zu Uber- oder Untersedierungen, sodass der Patient beamtet
werden muss oder beginnt, sich zu bewegen und damit die Untersuchung zu
behindern. [1] Im schlimmsten Fall muss deshalb die Untersuchung abgebro-
chen werden.

Idealerweise treten diese Komplikationen nicht auf, und nach Beendigung der
Endoskopie wird dem Patienten kein weiteres Propofol injiziert, sodass die-
ser schnell erwacht. Wenn er auf Ansprache angemessen reagieren kann, ist er
wieder bei vollem Bewusstsein und kann nach kurzer Zeit das Krankenhaus in
Begleitung eines Angehorigen verlassen oder auf seine Station gebracht wer-
den. [6]

Die Bestimmung der Sedierungstiefe ist also fiir einen reibungslosen Untersu-
chungsablauf sehr wichtig.

2.1.5. Skala zur Beurteilung der Sedierungstiefe — MOAAS

Es ist wichtig, den Patienten bei der Gabe eines Beruhigungsmittels zu tiber-
wachen und den Sedierungsgrad in regelméfligen Absténden zu erfassen und
aufzuzeichnen. Dabei werden allgemein anerkannte Bewertungssysteme, soge-
nannte Sedierungsskalen, benutzt. Bekannte und oft verwendete Sedierungs-
skalen sind die Ramsay-Skala, die Richmond Agitation Sedation Scale (RASS)
[16] und die Modified Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale (MO-
AA/S).

Welches Bewertungssystem benutzt wird, hangt von der personlichen Entschei-
dung des Arztes oder vorgegebenen Richtlinien ab. Die verschiedenen Skalen
unterscheiden sich in der Art der Bewertung. Bei der Ramsay-Skala wird der
Grad der Sedierung betrachtet, sodass mit steigendem Zahlenwert der Zu-
stand des Patienten von vollstindig wach (1) bis nicht ansprechbar (6) einge-
schétzt wird. Im Gegensatz dazu wird bei der Modified Observer’s Assessment



of Alertness/Sedation Scale der Grad der Reaktionsfahigkeit des Patienten ein-
geschatzt. Hier ist vollstandig wach die 5 bzw. 6 und nicht ansprechbar die 0.
Dabei wird zuerst durch die Reaktion auf namentliche Ansprache zwischen 6
bis 3 unterschieden und wenn der Patient nicht reagiert, durch Anstupsen oder
leichtes Schiitteln zwischen 2 bis 0 unterschieden. [17] Die genaue Einteilung

nach der MOAA /S-Skala ist in Tabelle 2.3 zu sehen:

MOAA/S Reaktionsfahigkeit
6 Agitiert
Addquate Reaktion auf namentliche Ansprache in
5 normaler Lautstdrke
Lethargische Reaktion auf namentliche
4 Ansprache in normaler Lautstarke
Reaktion nur auf lautes oder wiederholtes Rufen
3 des Namens
2 Reaktion nur auf leichtes Stupsen oder Schitteln
Keine Reaktion auf leichtes Stupsen oder
1 Schiitteln
0 Keine Reaktion auf starken Stimulus

Abb. 2.3: Einteilung der Modified Observer's Assessment of Alertness/Sedation Scale [18] [1]

2.2. Methoden der Datenanalyse
2.2.1. Die Receiver Operating Characteristic Kurve

Die Receiver Operating Characteristic (kurz ROC) Kurve dient zur Einschét-
zung der Aussagekraft einer Analyse-Strategie. Dabei wird die Effizienz der
Analyse-Strategie in Abhéngigkeit von der Fehlerrate bei verschiedenen Pa-
rameterwerten graphisch dargestellt. Die Methode der ROC-Kurve findet in
vielen Bereichen Anwendung, wie z.B. der Medizin, Radiologie, Meteorologie
und Machine Learning. In der Medizin dient die ROC-Kurve vor allem zur
Einschatzung eines Tests, der zum Beispiel zur Diagnose einer Krankheit be-
nutzt werden soll. [19] [20]

Die ROC-Kurve wird erstellt, indem fiir jeden moglichen Parameterwert die
Falsch-Positiv-Rate (FPR) und die Richtig-Positiv-Rate (TPR) berechnet wird.
Anschlieend wird die Richtig-Positiv-Rate gegen die Falsch-Positiv-Rate auf-
getragen. Die Berechnung wird an diesem Beispiel anschaulich erklart:
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Der Patient wird von einem Arzt auf eine bestimmte Krankheit, wie etwa
Diabetes, untersucht und als gesund oder krank eingeschétzt. Die Experten-
meinung des Arztes dient hierbei als Referenzwert. Zuséatzlich wird ein Test
durchgefiihrt, welcher ebenfalls gesund (Test negativ) oder krank (Test posi-
tiv) angibt. Das kann beispielsweise das Messen des Blutzuckerwertes sein. Ab
einem bestimmten Schwellwert zeigt der Test positiv an und der Patient wird
als krank eingestuft. In diesem Fall gibt es vier Moglichkeiten: Die Person ist
laut Test krank und dies wird vom Arzt auch bestétigt, sodass dieses Ereignis
,Richtig Positiv® genannt wird. Im zweiten Fall zeigt der Test zwar positiv
an, der Patient ist aber gesund, sodass dies ,Falsch Positiv genannt wird.
Im dritten Fall ergibt sich ein negativer Test, obwohl der Patient krank ist
(,Falsch Negativ*). Im letzten Fall ist der Patient tatsichlich gesund und der
Test ergibt auch negativ, sodass hier von ,Richtig Negativ® gesprochen wird.
In Tabelle 2.4 sind die vier Moglichkeiten noch einmal anschaulich zusammen-
getragen. [21] [6]

Person krank (R, Fy) Person gesund (Fp, Ry)
Test positiv (R, Fp) Richtig Positiv (Rp) Falsch Positiv (Fp)
Test negativ (Fy, Ry) Falsch Negativ (Fy) Richtig Negativ (Ry)

Abb. 2.4: Kombinationsmoglichkeiten aus Testergebnis und Arztmeinung

Wird der Test an einer groflen Anzahl von Patienten durchgefiihrt, kann mit-
hilfe dieser Tabelle die Falsch-Positiv-Rate (FPR) und die Richtig-Positiv-Rate
(TPR) berechnet werden. Dabei muss die Zahl der Richtig Positiv erkannten
Falle und die der Falsch Positiv erkannten Félle gezdhlt werden. Auflerdem
wird die Anzahl aller (laut Arzt) gesunden und die aller kranken Patienten be-
notigt. Die Zahl der gesunden Patienten wird mit ,,Zustand Negativ® abgekiirzt
und die Zahl der kranken Patienten mit ,,Zustand Positiv®. Damit ergeben sich
die TPR und FPR zu [19]:

TPR — Summe Richtig Positiv ) R 1)

Summe Zustand Positiv Y. Rp+Fy

Summe Falsch Positiv ) Fp

FPR = =
Summe Zustand Negativ ) Fp+Ry

(2)

11



Fiir dieses Beispiel ergibt sich nur ein konkreter TPR- und ein konkreter FPR-
Wert. Meist wird aber erst ein Schwellwert gesucht, ab dem ein Testwert (z.B.
Blutzuckerwert) als Test positiv eingestuft werden soll. Fiir jeden Schwell-
wert ergibt sich eine andere FPR und TPR. Um die FPR und TPR fiir jeden
Schwellwert miteinander vergleichen zu kénnen, wird eine ROC-Kurve erstellt
wie in Abb. 2.5. Dazu wird der Schwellwert vom Minimum bis zum Maximum
schrittweise angehoben, sodass sich beim Auftragen der TPR gegen die FPR
eine Kurve ergibt. Sowohl die FPR als auch die TPR liegen zwischen Null und
Eins. Ist der Schwellwert minimal, liegen alle Testwerte dariiber und werden
als Test positiv eingestuft und somit sind die FPR und TPR FEins. Ist der
Schwellwert maximal, liegen alle Werte darunter und werden als Test nega-
tiv eingestuft und beide Raten sind Null. Eine Kurve nahe der Diagonalen
wiirde auf einen Zufallsprozess hinweisen. Je weiter oben die Kurve von der
Diagonalen liegt, desto aussagekréftiger ist der Test. Idealerweise steigt die
ROC-Kurve senkrecht an, sodass die TPR anfangs bei Eins liegt und die FPR
bei Null. Liegt die Kurve unterhalb der Diagonalen, ist die Aussagekraft des
Testes schlechter als ein Zufallswert. Dieser Kurvenverlauf weist jedoch auch
darauf hin, dass die Interpretation des Schwellwertes umgedreht werden muss.
Denn werden die Testwerte iiber dem Schwellwert nun als Test Negativ einge-
stuft, erhélt man wieder eine Kurve oberhalb der Diagonalen. [19] Jeder Punkt
der ROC-Kurve entspricht einem Schwellwert, fiir den eine bestimmte Anzahl
an Patienten als Falsch-Positiv und eine bestimmte Anzahl als Richtig-Positiv
eingeschatzt wurde. Daraus kann dann der beste Schwellwert fiir den grof3-
ten Nutzen des Tests ausgewédhlt werden. Mehrere Tests konnen anhand ihrer
ROC-Kurven miteinander verglichen werden. [21]

Um nicht jedes Mal die ROC-Kurve betrachten zu miissen, kann der sogenann-
te Area under curve (kurz AUC) - Wert berechnet werden. Der AUC-Wert gibt
die Flache unter der ROC-Kurve an und kann zwischen Null und Eins liegen,
wobei Eins dem Idealfall entsprache und 0.5 dem Zufallsprozess. Damit kon-
nen die verschiedenen Tests oder allgemein Analyse-Strategien einfach nach
der Grofle des AUC-Wertes auf ihre Aussagekraft verglichen werden.
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Abb. 2.5: ROC-Kurve fiir den WSMF-Parameter aus dem EEG 1 des Patienten 015 mit einem
AUC-Wert von 0.81

2.2.2. Fouriertransformation

Die Fouriertransformation ist eine mathematische Methode zur Transforma-
tion zwischen Zeit- und Frequenzraum. Sie wurde nach Jean Baptiste Joseph
Fourier benannt. Er zeigte, dass jede periodische Funktion/ jedes periodische
Signal als Summe von Sinus- und Cosinusschwingungen mit verschiedenen Fre-
quenzen und Amplituden dargestellt werden kann. Diese Art der Reihenent-
wicklung wird Fourier-Reihe genannt und liefert ein diskretes Frequenzspek-
trum. Die auftretenden Frequenzen sind dabei ein Vielfaches der Grundfre-
quenz wy. Fir eine periodische Funktion mit Periode 7' ist die Fourier-Reihe:

FIfl(t)= Y e (3)
k=—00
/2
. —iwgt k
mit ¢ = f(t) e ™»dt | wk:QWf
~T/2

Die ¢;, heiflen Fourierkoeffizienten und stellen die Amplitude dar, mit der die
Frequenz wy, auftritt. Somit kénnen die in einem periodischen Signal vorkom-
menden Frequenzen untersucht werden. Da periodische Signale aber selten
vorkommen, wurde die Definition der Fouriertransformation nach Fourier auch
auf nichtperiodische Funktionen/ Signale erweitert und wird dann als Fourier-
Integral geschrieben. [22] [23] Ist f(¢) eine nichtperiodische Funktion, dann
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ergibt sich aus der Fouriertransformation die Fouriertransformierte folgender-
maflen:

f(w) = Ff(w) = / £(t) - e etdt (4)

Die Fouriertransformierte f(w) ist dabei das Analogon zum Fourierkoeffizien-
ten ¢x. [24] In der Praxis liegt das zu untersuchende Signal meist nicht als
kontinuierliche Funktion vor, sondern in Form von diskreten Messwerten, die
mit einer bestimmten Abtastrate (Samplingrate) eine begrenzte Zeit lang auf-
genommen wurden. Das konnen zum Beispiel Spannungswerte sein, die alle
paar Millisekunden zu den Zeitpunkten ¢, = k - At aufgenommen werden. [25]
Um diese Signale analysieren zu konnen, gibt es die Diskrete Fouriertransfor-
mation (DFT). Dafiir werden die zeitdiskreten endlichen Signale periodisch
fortgesetzt und die DFT liefert dann ein diskretes Frequenzspektrum. Die Dis-
krete Fouriertransformation wird vor allem in der digitalen Signalverarbeitung
angewendet, um die vorkommenden Frequenzen und Amplituden eines Signals
zu bestimmen oder verschiedene Filter anzuwenden. [26] N aufgenommene Si-
gnalwerte werden hierfiir als komplexe Werte aq, . ..,ay_1 geschrieben und als
Vektor (ag,...,an_1) = a € CV zusammengefasst. Der Wert a;, liegt zum
Zeitpunkt t = ¥/ vor, wobei fg die Samplingrate ist. Die Diskrete Fourier-
transformierte a@ = (ao, . .., ax_1) mit den Koeffizienten a,, wird dann wie folgt
berechnet [24]:

N-1 f
ap = kz_oak-eiw"t mit wn:n-2ﬂ-ﬁs (5)

Der Rechenaufwand fiir die DFT ist jedoch sehr hoch, sodass die Fouriertrans-
formation in der Signalverarbeitung erst groffe Anwendung fand, nachdem Coo-
ley und Tukey ein effizienteres Verfahren namens Fast Fourier Transformation,
kurz FFT, entwickelt hatten. Die Fourierkoeffizienten kénnen in Matrixform
geschrieben werden. Cooley und Tukey machten sich zunutze, dass diese Form
vereinfacht werden kann, wenn die Anzahl der Messwerte eine Potenz von 2 ist.
[27] Die genaue Berechnung soll hier nicht erklart werden, vgl. dazu Kapitel
4.7. in [25]. Dank dieser Vereinfachung des Rechen-Algorithmus reduziert sich
mit steigenden N Werten der Rechenaufwand von N? auf N log N.

2.2.3. Der WSMF-Parameter

In der Medizin wird wéahrend der Narkose haufig zusétzlich ein EEG (vgl. Kapi-
tel 2.1.1.) verwendet, um den Bewusstseinsstatus des Patienten zu iiberpriifen.
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Aus den EEG-Daten werden Parameter z.B. in der Zeit- oder Frequenzdomaé-
ne berechnet, die zur Unterscheidung zwischen Bewusstlosigkeit und Bewusst-
sein benutzt werden sollen. Die bisher bekannten Parameter der klassischen
Spektralanalyse sind jedoch in ihrer Zuverlassigkeit begrenzt. Bekannte Para-
meter aus der Frequenzdoméne sind beispielsweise die Medianfrequenz oder
Spektrale Eckfrequenz (SEF). Um diese beiden genannten Parameter in ih-
rer Zuverlassigkeit zu verbessern, wurde 2007 die Studie ,,Wiederaufgegriffene
Medianfrequenz - Ein Ansatz zur Verbesserung eines klassischen spektralen
elektroenzephalographischen Parameters zur Trennung von Bewusstsein und
Bewusstlosigkeit“ (tibersetzt aus [28]) durchgefithrt. Darin wurde ein neuer
Spektralparameter namens ,weighted spectral median frequency (gewichtete
spektrale Medianfrequenz), kurz WSMF, vorgestellt. Der WSMF-Parameter
entstand aus einem verallgemeinerten Berechnungsansatz der Medianfrequenz
und der spektralen Eckfrequenz basierend auf der Fouriertransformation.

Die Medianfrequenz ist dabei die Frequenz, bei der das Leistungsspektrum ei-
nes EEGs in zwei gleich grofie Teile geteilt wird. Sie nimmt mit zunehmender
Sedierungstiefe ab. Die spektrale Eckfrequenz ist diejenige Frequenz, unter der
ein bestimmter Anteil der Leistung liegen muss. Oft wird SEF 95 verwendet,
sodass hier also der Anteil 95% sind. Beide werden im klassischen Frequenz-
bereich von 0.5 bis 30 Hz berechnet. Die Vorhersagewahrscheinlichkeit dieser
beiden Parameter wird jedoch durch verschiedene Faktoren, wie etwa das Vor-
handensein von Muskelaktivitit, negativ beeinflusst. Der WSMF-Parameter
wird wie folgt berechnet:

Mittels diskreter Fouriertransformation wird das Amplitudenspektrum des EEG-
Signals bestimmt. Die Amplituden werden mit einer p-ten Potenz gewich-
tet und auf den Bereich zwischen zwei Grenzfrequenzen fi,, und fpign be-
schrankt. Die Fliache unter dem gewichteten Spektrum wird durch die soge-
nannte WSMF-Frequenz in 2 Teile geteilt. Dabei wird die WSMF-Frequenz so
gewahlt, dass die komplette Flache zwischen den Grenzfrequenzen multipliziert
mit r genauso grof} ist wie die Flache zwischen f,, und der WSMF-Frequenz.
Fiir p = 1 wére es das bekannte Amplitudenspektrum und fiir p = 2 das Leis-
tungsspektrum, was auch Grundlage fiir die Medianfrequenz und die spektrale
Eckfrequenz ist. Werte mit p < 1 fithren zu einer nicht linearen Abschwéchung
der hohen Amplituden und einem Ausgleich der Amplitudendifferenzen. Die
Variable r definiert das Aufteilungsverhéltnis, daher wie stark das Spektrum
unterhalb der WSMF-Frequenz gewichtet ist im Vergleich zum gesamten Spek-
trum zwischen fio, und fign. Der WSMF-Parameter enthalt demzufolge vier
Variablen: r, p, fion und fhign-

Die bestmogliche Vorhersagewahrscheinlichkeit ergab sich in der Studie [28§]
bei folgenden Werten: » = 0.5, p = 0.4, fiow = 8 Hz, fhign = 30 Hz. Diese wei-
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chen von der klassischen Berechnung im Leistungsspektrum mit p = 2 ab und
vermeiden durch den begrenzten Frequenzbereich den Einfluss von Muskelak-
tivitat und weiteren Storfaktoren. Der entwickelte WSMF-Parameter fithrte zu
einem stark verbesserten Ergebnis in der Unterscheidung zwischen Bewusst-
sein und Bewusstlosigkeit im Vergleich zur klassischen Medianfrequenz und
spektralen Eckfrequenz.

2.2.4. Spektralparameter in hoheren Frequenzbandern

Aus dem EEG-Signal kann man, wie in Abschnitt 2.1.1. erwahnt, verschiede-
ne Frequenzbédnder ableiten. Sie sind bekannte EEG-Parameter zur Einschét-
zung des Bewusstseinsstatus oder der klinischen Sedierungstiefe eines Patien-
ten wahrend einer endoskopischen Untersuchung. Hier soll vor allem auf die
héheren Frequenzbénder, Beta- und Gamma-Band, eingegangen werden. Das
Beta-Band liegt in einem Frequenzbereich von 12 - 30 Hz und das Gamma-
Band im Bereich 30 - 80 Hz. Diese Frequenzbénder treten bei einem aufmerk-
samen Wachzustand bzw. starker Konzentration auf. Sie werden ebenfalls wie
der WSMF-Parameter basierend auf der Fouriertransformation berechnet.

Das jeweilige Frequenzband umfasst die gesamte spektrale Leistung im zuge-
horigen Frequenzbereich. Mit einer diskreten Fouriertransformation wird das
Amplitudenspektrum und das Frequenzspektrum des EEG-Signals bestimmt.
Als spektrale Leistung werden die Betragsquadrate der Fourierkoeffizienten
bezeichnet. Alle Betragsquadrate, deren Fourierkoeffizienten im Frequenzbe-
reich des Frequenzbandes liegen, werden aufsummiert. Bei einer betrachteten
Intervall-Lange T' eines EEG-Signals, den zugehorigen Fourierkoeffizienten cy
und dem Frequenzbereich f,,;, bis fin.. kann die spektrale Leistung S wie folgt

geschrieben werden:
S= > laf (6)

k:fmznT
Da die Grenzen der Frequenzbéander relativ willkiirlich gewéhlt wurden, kénnen
sie bei der konkreten Anwendung je nach Verwendungszweck optimiert werden.

2.2.5. Statistische Methode: t-Test

Der t-Test gehort zu den Statistischen Tests. Mithilfe von statistischen Tests
kann entschieden werden, ob eine Hypothese giiltig ist oder nicht. In der Me-
dizin kann die Hypothese beispielsweise sein, dass ein gewisses Medikament
den Cholesterinspiegel des Patienten signifikant senkt. Zur Uberpriifung der
Wirkung des Medikaments werden die Cholesterinwerte mehrerer Patienten
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vor und nach der Gabe des Medikaments aufgenommen. Als erste Stichprobe
werden dabei die Werte vor der Medikamentgabe bezeichnet und als zweite
Stichprobe die Werte danach. In diesem Fall wird der sogenannte t-Test fiir
zwei gepaarte Stichproben verwendet, da sich in beiden Stichproben ein Wert
von demselben Patienten befindet und daher die Cholesterinwerte paarweise
zusammengehoren. [29] [30] Der t-Test prift dann, mit welcher Wahrscheinlich-
keit die Erwartungswerte in beiden Stichproben gleich sind. Ein Wert kleiner
als 0.01 wiirde demzufolge bedeuten, dass unterschiedliche Erwartungswerte in
mehr als 99% der Félle auftreten. Bei einer gentigend grofien Stichprobe kann
somit entschieden werden, ob das Medikament wirkungsvoll ist oder nicht.
Im allgemeinen Fall miissen die Differenzwerte der Stichprobenpaare normal-
verteilt sein, um den t-Test anwenden zu konnen. [29] Da der t-Test einen
groffen Anwendungsbereich hat, konnen in anderen Féllen auch zwei unabhén-
gige Stichproben vorliegen. Dann werden andere Varianten des t-Tests verwen-
det und es muss unterschieden werden, ob die beiden Stichproben die gleichen
Standardabweichungen besitzen oder nicht. In dieser Arbeit wird immer die
Version fiir gepaarte Stichproben mit unterschiedlichen Standardabweichungen
verwendet.
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3. Die aufgenommenen Datensatze der Patienten

Fiir die Uberpriifung der Vorhersagekraft vorhandener Parameter zum Be-
wusstseinsstatus und der klinischen Sedierungstiefe wurden als Teil einer Stu-
die anonymisierte Datensatze von 172 Patienten bereitgestellt. Dabei han-
delte es sich um stationdre oder ambulante Patienten, bei denen eine En-
doskopie von mindestens 20 Minuten Dauer durchgefithrt wurde. Die Sedie-
rung erfolgte mit Propofol. Bei jeder Endoskopie wurden neben der iibli-
chen Herz-Kreislaufiiberwachung mit gemessener Sauerstoffsattigung, zeitwei-
se nicht-invasiv gemessenem Blutdruck und Elektrokardiogramm (EKG) auch
ein frontotemporales 2-Kanal-EEG aufgezeichnet.[1] Aus diesen EEG-Daten
wurden spater die Parameter berechnet. Auflerdem wurden die klinische Se-
dierungstiefe und der Bewusstseinsstatus des Patienten wahrend der endosko-
pischen Untersuchung erfasst und mehrere Vitalparameter aufgenommen.

3.1. Die EEG - Datensatze

Das aufgenommene frontotemporale 2-Kanal EEG wird im Folgenden als EEG
1 und EEG 2 bezeichnet. Fiir Rechtshiander wurde das EEG 1 frontal (auf der
Stirn) in den Positionen F7 — F8 platziert und das EEG 2 frontotemporal in
den Positionen AT1 (linke Schlife) — Fz (mittlere Stirn). Die Referenzelektrode
hatte die Position Fpz (vgl. Abb. 3.1). Fiir Linkshander wurde die Elektroden-
platzierung gespiegelt. Von Beginn an erfolgte eine Begrenzung des Frequenz-
bandes auf 0.5 — 49 Hz und des Spannungsbereichs auf 187.5 pV. [1] Alle 8
ms wurde ein Messwert aufgenommen, sodass die Samplingrate 125 Hz betrug.

EEG1 GND EEG2
F8 Fz FpZ F7 AT1

(]
1S Q

M
U

Abb. 3.1: Elektrodenplatzierung [31]
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Auf Artefakte und weitere Fehler wurden die EEG-Daten vorher von Herrn
Schmieder in seinem Praktikumsbericht [32] untersucht. Dabei fielen die be-
notigten Rundungen zum Erhalt der Samplingrate auf und einige, davon un-
abhangige, Zeitspriinge und Séattigungen. Aufgrund der geringen Léange der
Zeitspriinge konnten diese vernachléssigt werden. Die zeitweisen Sattigungen,
welche durch Grimassieren und unzureichende Elektrodenhaftung etc. zustan-
de gekommen sein konnen, stellten ebenfalls einen geringen Anteil an der Ge-
samtlinge der Datensétze dar. [32]

3.2. Die Meta - Datensatze

In den Meta-Datensiatzen wurden der Bewusstseinsstatus des Patienten, die
klinische Sedierungstiefe und mehrere Vitalparameter wahrend der endosko-
pischen Untersuchung (sowie zwei Minuten nach Erwachen) gespeichert. Fiir
jede Sekunde sind Informationen vorhanden, wobei die klinische Sedierungs-
tiefe und der Bewusstseinsstatus alle 30 Sekunden neu erfasst wurden. Die
klinische Sedierungstiefe wurde dabei anhand der ,Modified Observer’s assess-
ment of Alertness/Sedation Scale“ (MOAA/S vgl. Abschnitt 2.1.5.) bestimmt.
[1] Die MOAAS-Werte 0 und 6 wurden dabei geméafl Studienprotokoll nicht
iiberpriift, sodass hier nur MOAAS-Werte von 1 bis 5 vorliegen. Der Wert 6
ist fiir die Sedierung nicht aussagekraftig und fiir den Wert 0 konnte die Uber-
priiffung nicht zugemutet werden. Der Bewusstseinsstatus wurde durch einen
speziell geschulten Mitarbeiter des Studienteams bestimmt, indem dieser den
Patienten aufforderte, ihm die Hand zu driicken. Reagierte der Patient, wurde
er als bei Bewusstsein eingestuft und dies mit der Zahl 1 in den Datensatz
aufgenommen, ansonsten als bewusstlos (0).

Die erfassten Meta-Daten sind explizit: Herzfrequenz aus dem EKG, Herzfre-
quenz aus der Pulswelle, Atemfrequenz, Sauerstoffsiattigung, Propofol-Gabe
(in Vielfachen von 10 ml), MOAAS-Wert, Bewusstsein (ja=1, nein=0) und
Untersuchung/Behandlung (ja=1, nein=0).

Bei den Meta-Datensétzen gab es nach Herrn Schmieder fast keine Fehler in der
Zeit und nur wenig fehlende Werte. Fiir die fehlenden Werte wurde der letzte
vorhandene Status des Patienten tibernommen. Im Vergleich der Langen der
EEG-Datenséitze und der Meta-Datensétze wurden Unterschiede bemerkt und
diese deshalb auf die gleiche Lange gekiirzt. Fiir die Auswertung der Daten
lagen die von Herrn Schmieder iiberarbeiteten Datensétze vor. [32]
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3.3. Uberblick iiber die eingeschlossenen Patienten und
Behandlungen

Hier soll ein kurzer Uberblick iiber die aufgenommenen Patienten-Daten gege-
ben werden.
Von den 172 Patienten sind 71 weiblich und 101 ménnlich. Die Altersspanne
liegt bei 21 bis 83 Jahren. Bei der korperlichen Untersuchung der Patienten
werden diese nach der ASA-Klassifikation eingeteilt. Dabei gibt es 6 verschie-
dene Stufen:

ASA-Klassifikation Beschreibung
ASA 1 normaler, sonst gesunder Patient
ASA 2 Patient mit leichter Allgemeinerkrankung
ASA 3 Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung

Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung, die
ASA 4 eine sténdige Lebensbedrohung darstellt

moribunder (todkranker) Patient, der ohne die
ASA 5 Operation voraussichtlich nicht tiberleben wird

hirntoter Patient, dessen Organe zur
ASA 6 Organspende entnommen werden

Abb. 3.2: Einteilung der Patienten nach ASA-Klassifikation [33]

Fiir die Studie wurden jedoch vermehrt Patienten mit einem ASA-Status ab
4 ausgeschlossen, da sich die Umsetzung als schwierig bis unmoglich gestal-
tet und die Patienten oft nicht in der Lage waren, iiber die Studie aufgeklart
zu werden. Bei den 172 vorliegenden Datensétzen sind ausschliellich Patienten
mit einem ASA-Status von 1 bis 3 vorzufinden. Je nach Krankheitsbild wurden
verschiedene endoskopische Untersuchungen vorgenommen, oft auch zwei ver-
schiedene Untersuchungen gekoppelt. In Tabelle 3.3 sind alle vorgenommenen
Untersuchungen mit der medizinischen Bezeichnung und der dazugehorigen
Beschreibung dargestellt.
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Medizinische Bezeichnung

Medizinische Beschreibung

Endosonographie

endoskopischer Ultraschall im Magen-Darm-Trakt

Koloskopie

Dickdarmspiegelung

Osophago-Gastro-

Duodenoskopie

Untersuchung/ Spiegelung der Speiserdhre, des Magens und

des Zwolffingerdarms

Bronchoskopie

Untersuchung der unteren Atemwege: Luftréhre, Bronchien

Endobronchialer Ultraschall

Kombination aus Bronchoskopie und Sonographie

Abb. 3.3: Kurze Beschreibung der vorgenommenen Untersuchungen
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4. Analyse der EEG-Daten

4.1. FFT und Artefaktfilterung

Die vorliegenden EEG-Datensétze wurden aufgenommen, um aus ihnen ver-
lassliche EEG-Parameter zur Detektion der Sedierungstiefe abzuleiten. Die ver-
wendeten Parameter basieren alle auf der Fouriertransformation, daher wur-
den die Daten zuerst fiir diese Berechnung vorbereitet. Fiir die Verwendung des
schnellen Algorithmus der Fast Fourier Transformation (FFT) muss die Anzahl
der zu transformierenden Werte eine Potenz von 2 sein. Deshalb wurde jeder
EEG-Datensatz in Blécke mit 2! = 1024 Werten (entspricht circa 8 Sekunden
Daten) eingeteilt und dann eine FFT durchgefiithrt. Fir jede Sekunde wird
eine FFT benotigt, weil die Meta-Daten sekiindlich vorhanden sind. Bei der
Samplingrate von 125 Hz entsprechen 125 Werte einer Sekunde Daten. Fiir ein
besseres Ergebnis grenzen die 1024-Werteblocke nicht aneinander an, sondern
iiberschneiden sich, indem alle 125 Werte ein neuer 1024-Werteblock begon-
nen wurde. Somit erhédlt man sozusagen fiir jede Sekunde eine FF'T, passend
zu den Meta-Daten. Die Fourierkoeffizienten y; werden fiir jeden Block aus der
Zeitreihe x; (bestehend aus den 1024 Daten des Blocks) wie folgt berechnet:

t125/s+511
TOE D D T (7)
j=t-125/5—512

Vor der blockweisen Berechnung der Parameter wurden aus den Datensatzen
klar erkennbare Artefakte herausgefiltert. Zu hohe Spannungswerte, z.B. mehr
als 180 ©V, konnen nicht von den Nervenzellverbénden ausgehen und sind
daher als Messartefakte identifizierbar. Aufgrund dessen wurden alle Blocke,
die Werte tiber 180 pV und unter -180 pV enthalten, als ,Not A Number®
(NAN) gesetzt und fiir die meisten Berechnungen nicht verwendet.

4.2. Optimierung des WSMF-Parameters

Zuerst wurde der WSMF-Parameter berechnet, der in der Studie [28] mit den
vier Variablen: r = 0.5, p = 0.4, fio = 8 Hz, frign = 30 Hz sehr gut abge-
schnitten hat. Fir jeden Block wurde eine WSMF-Frequenz zwischen 8 und
30 Hz so ermittelt, dass sum2 = r- sum1 gilt mit:

Tnign'T fwsmr T
suml = Z ‘yk|p , sum2 = Z |ykz|p (8)
k’:flow~T k:flow'T
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In Bezug auf den Bewusstseinsstatus des Patienten kann eine bestimmte WSMF-
Frequenz als Schwellwert fiir das Bewusstsein festgelegt werden. Eine WSMEF-
Frequenz unterhalb dieses Schwellwerts wiirde in der zugehorigen Sekunde
dann den Patienten als bewusstlos einstufen und oberhalb als bei Bewusstsein.
Es gibt jedoch keinen bekannten optimalen Schwellwert fiir die Einschatzung
des Bewusstseinsstatus. Deswegen ist es sinnvoll, verschiedene Schwellwerte
zu betrachten und diese anhand einer ROC-Kurve auf ihre Aussagekraft zu
iiberpriifen. In der ROC-Kurve wird fiir jeden méglichen Schwellwert deutlich,
wie viele Sekunden der Bewusstseinsstatus des Patienten anteilméflig richtig
erkannt wurde und wie viele falsch. Bei einer sehr geringen Schwelle (bspw. 8
Hz) liegen alle WSMF-Frequenzen dariiber und bedeuten somit ,, Bewusstsein®,
sodass sowohl die Richtig-Positiv-Rate (TPR) als auch die Falsch-Positiv-Rate
(FPR) 100% sind. Das entspricht einem Punkt ganz oben rechts in der ROC-
Kurve. Bei schrittweisem Anheben des Schwellwerts liegen nicht mehr alle
WSMF-Frequenzen dartiiber, somit nehmen die TPR und FPR ab. Der Punkt
bewegt sich nach links unten. Da alle WSMF-Frequenzen relativ mittig zwi-
schen 8 und 30 Hz lagen, wurde der Schwellwert nur um das 5-fache der Stan-
dardabweichung um den Mittelwert aller WSMF-Frequenzen herum variiert.
Fiir beide EEGs und alle Patienten zusammen ergibt sich die in Abb. 4.1 darge-
stellte ROC-Kurve mit einem AUC-Wert von 0.76 fiir den WSMF-Parameter.
Die NAN gesetzten Blocke wurden dabei nicht mit einbezogen.

ROC-Kurve aller Patienten fir unoptimierte WSMF-Parameter
1.0 —

= ROC

o e e
= = @

Richtig-Positiv-Rate

o
[N

-

0.0 T T T T

0.0 0.2 04 0.6 0.8 10
Falsch-Positiv-Rate

Abb. 4.1: ROC-Kurve aller Patienten zum WSMF-Parameter (nach Studie) in griin, AUC=0.76;
blau gestrichelte Linie: Zufallsprozess als Referenz

Die EEG-Parameter sollen spéter fiir Machine Learning verwendet werden.
Fiir Machine Learning ist es jedoch sehr hilfreich, wenn der Parameter schon
vorher optimiert ist. Aus diesem Grund wurden die 4 Variablen 7, p, fio, und
frigh nacheinander optimiert, um den groftmaoglichen AUC-Wert zu erreichen.
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Veranlasst durch den hohen Rechenaufwand der Optimierung wurde diese nur
fiir jeden 4. Patienten durchgefiihrt. Jede Variable wurde dabei zuerst grob und
danach im entsprechenden Bereich fein variiert. Fiir r erfolgte die Variation
zuerst zwischen 0.1 bis 0.9 in 0.1er Schritten. Die anderen 3 Variablen wurden
mit den urspriinglichen Werten festgehalten. Fiir jede Variation wurden die
WSMF-Frequenzen jedes 4. Patienten berechnet und aus allen zusammen die
zugehorigen AUC-Werte der ROC-Kurven. Zwischen » =0.3 und 0.4 ergab sich
der hochste AUC-Wert. Daher wurde r in diesem Bereich in 0.0ler Schritten
fein optimiert. Der daraus resultierende bestmogliche Wert fiir » wurde tiber-
nommen und danach p zwischen 0.1 und 0.9 in 0.1er Abstanden groboptimiert
und anschliefend in 0.0ler Schritten feinoptimiert. Die Variation von fi,,, er-
folgte mit optimiertem r - und p -Wert zwischen 5 und 14 Hz mit Abstédnden
von 1 Hz und daraufhin in 0.1 Hz Schritten. Zum Schluss wurde f;q, zuerst
in 3 Hz Schritten zwischen 20 und 47 Hz variiert und danach in Abstédnden
von 0.3 Hz. Die Ergebnisse und Zwischenschritte der Optimierung sind in Abb.
4.2 zusammengetragen, wobei dort fio, und frign als fimn und f,.. bezeichnet
wurden. Da die Variable r den gréfiten Einfluss auf den AUC-Wert hat, wurde
sie abschliefend im schon optimierten Bereich noch einmal zwischen 0.321 und
0.329 in 0.00ler Schritten variiert. Das ist in den Abbildungen nicht darge-
stellt.

Der AUC-Wert hat sich durch die Optimierung von rund 0.76 auf 0.78 verbes-
sert. Insgesamt ergaben sich aus der Optimierung folgende neue Werte fiir die
Variablen: r =0.329, p =0.41, fio, =8.5, frigh =27.5

T | P | fin | fra | AUC r 1P| i | e | AUC r | P | i | e | AUC t | o | fn | e | AUC
01104/ 8 30 | 071091 0321 01| 8 30 |0.76248 032 |o041] s 30 |0.73a31 032|041 ] 85 | 20 |0.72890
02 |04 8 30 | 0.75712 032| 02| 8 30 |0.76967 032|041 6 30 | 0.75668 032|041 | 85 | 23 |0.76279
03 |04 8 30 | 0.77171 032| 03| 8 30 |0.77145 032|041 7 30 | 0.76678 032|041 | 85 | 26 |0.77435
04 | 04| 8 30 | 0.76933 032| 04| 8 30 |0.77216 032|041 8 30 | 077222 032|041 | 85 | 29 |0.77419
05 | 0.4 8 30 0.75775 0.32| 05 8 30 0.77202 0.32 | 0.41 9 30 0.77207 0.32 | 0.41 | 8.5 32 0.76931
06 | 04| 8 30 | 074128 032 06| 8 30 |0.77109 032 | 0.41| 10 30 | 0.76517 032 | 041 | 85 | 35 |0.76330
07 loal| s 30 | 072152 032 07 | s 30 | 076995 032 | 041 11 30 | 0.74745 032 | 041 | 85 | 38 |0.75610
08 loal s 30 | 070066 03208 | s 30 |0.76830 032 | 041 12 30 | 0.72472 032|041 | 85 | 41 |0.74910
0o | oal & 30 | 067985 032 ] 05 | 8 20 | 076617 032 | 0.41| 13 30 | 0.69753 032 | 041 | 85 | 44 |0.74194

032 | 041 14 | 30 | 0567057 032 | 041 | 85 | 47 |0.73443
031/04) 8 30 | 077180 032)1041} 8 30 |0.77222 032 |041| 81 | 30 |0.77256 032 | 041 | 85 | 26.3 | 0.77487
032 04) 8 | 30 | 0.77216 0321042 8 30 |0.77214 032 | 041 | 82 | 30 |0.77290 032|041 | 85 | 26.6 | 0.77493
033]04| 8 30 | 077204 0321043| 8 30 | 0.77222 032|041 83 | 30 |0.77290 032 | 041 | 85 | 26.9 | 0.77513
03404 8 30 | 0.77204 032(044| 8 30 |0.77223 032|041 84 | 30 |0.77302 032 | 041 | 85 | 27.2 | 0.77514
035|04| 8 30 | 0.77170 032(045| 8 30 |0.77210 032 |041| 85 | 30 |077319 0.32 | 041 | 85 | 27.5 | 0.77548
03604 8 30 | 0.77128 032 |046| 8 30 |0.77218 032 |041| 86 | 30 |0.77307 032 | 041 | 85 | 27.8 | 0.77512
0.37 | 0.4 8 30 0.77109 0.32 | 0.47 8 30 0.77211 0.32 | 0.41 8.7 30 0.77266 0.32 | 0.41 | 8.5 | 28.1 | 0.77525
038 04| 8 30 | 0.77034 032 | 048] 8 30 | 077210 032 |041| 88 | 30 |0.77251 0.32 | 041 | 85 | 28.4 | 0.77493
039 | 04| 8 30 | 076994 032 | 049| s 30 | 077204 032 |041| 89 | 30 |0.77251 032 | 041 | 85 | 28.7 | 0.77475

Abb. 4.2: Optimierung des WSMF-Parameters, rot: bester AUC-Wert der zu optimierenden
Variable, griin: Werte der Variablen nach Studie [28]
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4.3. Verschiedene Auswertungen zur Erhéhung der
Zuverlassigkeit der optimierten WSMF — Frequenzen

Basierend auf dem optimierten WSMF-Parameter wurden zuerst verschiedene
Berechnungen ausprobiert mit dem Ziel, den AUC-Wert weiter zu erh6hen und
somit eine zuverldssigere Vorhersage des Bewusstseinsstatus zu erhalten. Die
Berechnungen erfolgten in zwei Varianten. In der ersten Variante wurden die
optimierten WSMF-Frequenzen aller Patienten zu einem grofien Datensatz zu-
sammengefasst und daraus dann eine ROC-Kurve erstellt und der AUC-Wert
berechnet. Das hat den Vorteil, dass die unterschiedlichen Léngen der EEG-
Datensitze (aufgrund unterschiedlich langer Behandlungsdauer) nicht gleich-
stark gewichtet mit eingehen wie bei einer Mittelwertbildung iiber die einzelnen
AUC-Werte jedes Patienten. In der zweiten Variante wurden die ROC-Kurve
und der AUC-Wert fiir jeden Patienten einzeln ermittelt um zu schauen, wie
vorteilhaft sich die Berechnung auf den einzelnen Datensatz auswirkt. Insge-
samt wurden 13 verschiedene Berechnungsmethoden durchgefiihrt, wobei die
WSMF-Frequenzen aus EEG 1 bzw. EEG 2 unterschiedlich mit einbezogen
wurden. Es wurden die WSMF-Frequenzen betrachtet von:

1) EEG 1 und EEG 2, alle NAN-Blocke wurden ignoriert

3

(1)

(2) nur EEG 1, NAN-Blocke wurden ignoriert
(3) nur EEG 2, NAN-Blocke wurden ignoriert
(4)

4) EEG 1 und EEG 2 nur, wenn zum gleichen Zeitpunkt bei beiden kein

NAN-Block vorliegt

(5) Mittelwertbildung aus den WSMF-Ergebnissen beider EEGs, lag bei ei-
nem EEG ein NAN-Block vor, wurde der Wert des anderen EEGs tiber-
nommen

(6) Mittelwertbildung aus den WSMF-Ergebnissen beider EEGs, lag bei ei-
nem EEG ein NAN-Block vor, wurde der Wert des anderen EEGs auch
ignoriert

(7) EEG 1 und EEG 2 nur, wenn die Differenz der WSMF-Frequenzen von
EEG 1 zu EEG 2 kleiner als 1 Hz ist, alle NAN-Blocke wurden ignoriert

(8) EEG 1 und EEG 2 nur, wenn die Differenz der WSMF-Frequenzen von
EEG 1 zu EEG 2 kleiner als 1 Hz ist und zum gleichen Zeitpunkt bei
beiden kein NAN-Block vorliegt
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(9) Mittelwertbildung aus den WSMF-Ergebnissen beider EEGs nur, wenn
die Differenz der WSMF-Frequenzen von EEG 1 zu EEG 2 kleiner als
1 Hz ist, lag bei einem EEG ein NAN-Block vor, wurde der Wert des
anderen EEGs iibernommen

(10) Mittelwertbildung aus den WSMF-Ergebnissen beider EEGs nur, wenn
die Differenz der WSMF-Frequenzen von EEG 1 zu EEG 2 kleiner als
1 Hz ist, lag bei einem EEG ein NAN-Block vor, wurde der Wert des
anderen EEGs auch ignoriert

(11) EEG 1 und EEG 2, NAN-Bl6cke wurden als Indikator fiir ,,bei Bewusst-
sein“ miteinbezogen

(12) nur EEG 1, NAN-Blocke wurden als Indikator fiir ,bei Bewusstsein®
miteinbezogen

(13) nur EEG 2, NAN-Blécke wurden als Indikator fir ,bei Bewusstsein®
miteinbezogen

Fir diese 13 Berechnungsmethoden ist hauptséchlich der AUC-Wert der 1.
Variante (alle Patienten) ausschlaggebend, um die Effizienz jeder Berechnung
zu beurteilen. Die Idee in den letzten 3 Berechnungen ist darin begriindet,
dass Artefakte (NAN-Blocke) haufig durch Bewegungen oder Grimassieren des
Patienten im Wachzustand ausgelost werden. Die besten Ergebnisse erzielten
Berechnung (6) mit einem AUC-Wert von rund 0.80 sowie (11) mit 0.82, (12)
mit 0.83 und (13) mit 0.82. Die zugehérigen ROC-Kurven sind in Abb. 4.3
erkennbar. ,NAN=1* steht dabei fiir NAN als Indikator fiir Bewusstsein. Im
Vergleich zum anfanglich optimierten AUC-Wert von 0.78 ist eine deutliche
Steigerung zu erkennen.
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Abb. 4.3: ROC-Kurven aller Patienten der vier besten Berechnungsmethoden zum optimierten
WSMF-Parameter
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besser schlechter t Test

EEG 1 NAN=1 EEG1 159 0 0.0000
EEG 2 NAN=1 EEG 2 165 1 0.0000
beide NAN=1 beide 167 0 0.0000
MW ohne NAN  EEG1 104 68 0.08
MW ohne NAN  EEG2 130 42 0.0000
MW ohne NAN  beide 147 25 0.0000
MW ohne NAN  ohne NAN 167 5 0.0000
MW ohne NAN MW 101 70 0.27
MW ohne NAN  EEG 1 NAN=1 53 119 0.0000
MW ohne NAN  EEG 2 NAN=1 68 104 0.0000
MW ohne NAN  beide NAN=1 76 96 0.0001

Abb. 4.4: Vergleich der verschiedenen Berechnungsmethoden zu WSMF mittels t-Test und An-
zahl an Verbesserungen bzw. Verschlechterungen (Vergleich der linken Methode mit
der rechten)

Zusatzlich wurde noch untersucht, ob sich diese vier Berechnungsmethoden
signifikant von den anderen unterscheiden. Dazu wurde der paarweise t-Test
zwischen Berechnung (6) und den meisten anderen Berechnungen in Bezug auf
die 172 AUC-Werte jedes Patienten (2. Variante) durchgefiihrt. Danach analog
fir (11) bis (13). Die Ergebnisse des t-Tests sind in der Tabelle in Abb. 4.4 zu
sehen. Auflerdem ist dort eingetragen, bei wie vielen Patienten eine bestimmte
Berechnungsmethode einen besseren AUC-Wert zum selben Patienten erzielt
hat als eine andere Methode. In der Tabelle wird jeweils die linke Methode mit
der rechten verglichen. In der Betrachtung des t-Tests zeigt sich, dass die Be-
rechnungen mit NAN als Bewusstseins-Indikator hoch signifikant besser sind
als die Berechnungen, bei denen die NAN-Blocke weggelassen wurden. Das
spiegelt sich auch in der hohen Anzahl an Verbesserungen im direkten Pati-
entenvergleich wider. Die Mittelwertberechnung ohne die NAN-Blocke (6), in
der Tabelle als ;MW ohne NAN* bezeichnet, ist in den meisten Vergleichen
auch hoch signifikant besser und erzielt eine Vielzahl an Verbesserungen. Le-
diglich im Vergleich zu den ,NAN=1“ - Berechnungen (11) bis (13) sind nur
wenige Verbesserungen vorhanden. Das passt zu den hoheren AUC-Werten der
»,NAN=1“ - Berechnungen der 1. Variante (alle Patienten).

Aufgrund dieser Ergebnisse ist die Betrachtung des Mittelwerts aus beiden
EEGs ohne die NAN-Blocke sowie das Einbeziehen der NAN-Blocke als Be-
wusstseins -Indikator fiir eine zuverléssigere Vorhersage des Bewusstseinsstatus
durchaus hilfreich.
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4.4. Zusammenhang von WSMF und MOAAS

Bisher stand nur der in den Meta-Daten aufgezeichnete Bewusstseinsstatus im
Vordergrund. Wichtig fiir die Sedierung in der Endoskopie ist jedoch auch die
klinische Sedierungstiefe, welche ebenfalls in den Meta-Daten erfasst wurde.
Auf die Unterteilung der klinischen Sedierungstiefe in die Stufen 1 bis 5 an-
hand der MOAAS-Skala soll nun genauer eingegangen werden.

Der WSMF-Parameter wurde darauf gepriift, wie gut er zwischen den einzelnen
MOAAS-Werten unterscheiden kann. Das hingt im Wesentlichen davon ab,
wie stark sich die WSMF-Frequenzen bei den verschiedenen MOAAS-Werten
andern. Dazu wurden die Mittelwerte und Standardabweichungen aus allen
WSMF-Frequenzen berechnet, bei denen in der zugehorigen Sekunde in den
Meta-Daten ein MOAAS-Wert von 1 (analog 2-5) eingetragen wurde. Das wur-
de fiir beide Varianten 1 und 2 (alle Patienten, jeder Patient einzeln) durchge-
fithrt. Fr die 1. Variante ergibt sich daher pro MOAAS-Wert ein Mittelwert
und eine Standardabweichung, die auch als Mittelwert bzw. Standardabwei-
chung tber die Zeit bezeichnet werden. Fiir die 2. Variante ergibt sich pro
Patient ein Mittelwert/ eine Standardabweichung, sodass aus den 172 Mittel-
werten ein Mittelwert berechnet werden kann, der dann als Mittelwert iiber die
Patienten bezeichnet wird. Aulerdem wurde die Standardabweichung des Mit-
telwerts zu den einzelnen Mittelwerten berechnet (in der Tabelle als ,Stabw
des MW* bezeichnet). Analog kann auch der Mittelwert aus den 172 Stan-
dardabweichungen gebildet werden. Die Standardabweichung des Mittelwerts
von den Mittelwerten ist natiirlich viel kleiner als der Mittelwert aus den Stan-
dardabweichungen und wird erst am Ende von Abschnitt 4.6. benétigt.

Die Ergebnisse sind in Abb. 4.5 zusammengetragen und in Abb. 4.6 visuali-
siert. Die Mittelwerte der WSMF-Frequenzen sowohl iiber die Zeit als auch
iiber die Patienten steigen mit zunehmendem MOAAS-Wert an. Betrachtet
man die Mittelwerte von MOAAS 1 und 2 jedes Patienten einzeln, erhéht sich
auch fiir jeden Patienten einzeln der Mittelwert (als Anzahl in der Tabelle
eingetragen). Fiir den Vergleich von MOAAS 2 zu 3 und 3 zu 4 ist die Erho-
hung auch fiir fast alle Patienten vorzufinden. Nur bei MOAAS 4 zu 5 findet
bei 13 Patienten der 172 eine Senkung des Mittelwerts statt. Der t-Test tiber-
priift zusétzlich, wie hoch die Wahrscheinlichkeit ist, dass die 172 Mittelwerte
der Patienten zu beispielsweise MOAAS 1 den gleichen Erwartungswert haben
wie die Mittelwerte zum darauffolgenden MOAAS-Wert 2. Alle vier Uberginge
zwischen den MOAAS-Werten sind hoch signifikant, da die Wahrscheinlichkeit
fiir gleiche Erwartungswerte praktisch Null ist.

Demzufolge ist der WSMF-Parameter nicht nur vielversprechend in der Un-
terscheidung des Bewusstseinsstatus, sondern auch in der Unterscheidung der
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hier verwendeten 5 Stufen der klinischen Sedierungstiefe.

MOAAS 1 MOAAS 2 MOAAS 3 MOAAS 4 MOAAS 5
MW Stabw Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw
tiber Zeit 13.54 0.56 13.91 0.59 14.07 0.64 14.27 0.64 14.43 0.62
iiber Patienten 13.59 0.55 13.96 0.59 14.09 0.62 14.31 0.62 14.47 0.62
Stabw des MW 0.05 0.06 0.05 0.05 0.09
t-Test 1.52E-193 1.70E-105 1.37E-130 2.04E-51
Anzahl 172 170 172 159

Abb. 4.5: Berechnung der Mittelwerte/ Standardabweichungen fir den optimierten WSMF-
Parameter nach Variante 1 (iiber Zeit) und 2 (iber Patienten), dabei sind MW —
Mittelwert, Stabw - Standardabweichung
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Abb. 4.6: Graphische Darstellung der Mittelwerte (MW) und Standardabweichungen als Fehler-
balken nach Variante 1 (iiber Zeit) und 2 (iber Patienten) zu den einzelnen MOAAS-
Werten

4.5. Optimierung eines Spektralparameters

Im Machine Learning werden viele Parameter gleichzeitig benutzt, um ein bes-
seres Ergebnis als nur mit einem festen Parameter zu erzielen. Aus diesem
Grund wurde die gesamte spektrale Leistung im niedrigen Beta-Band (13 -
20 Hz) als weiterer Parameter untersucht. Gerade die Spektralparameter in
hoheren Frequenzbéndern, wozu das niedrige Beta-Band zéhlt, sind bekann-
te Parameter zur Detektion des Bewusstseinsstatus und der klinischen Sedie-
rungstiefe. Die gesamte spektrale Leistung wird wie in Abschnitt 2.2.4. be-
schrieben im zugehorigen Frequenzbereich von f,,,;, = 13 Hz bis f,,.. = 20 Hz
berechnet. Es handelt sich demnach um Summen von Amplitudenquadraten,
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die hier betrachtet werden, und keine Frequenzen wie beim WSMF-Parameter.
Durch analoge Berechnungen wie zu den WSMF-Frequenzen in Abschnitt 4.2.
ergibt sich fir das niedrige Beta-Band nach der 1. Variante (alle Patienten,
beide EEGs) ein AUC-Wert von 0.55 (vgl. Abb. 4.7), wobei die NAN gesetz-
ten Blocke wieder weggelassen wurden. Der AUC-Wert entspricht mehr einem
Zufallsprozess und ist iiberhaupt nicht aussagekraftig. Folglich ist der Spek-
tralparameter mit den Grenzen 13 - 20 Hz fiir die Vorhersage des Bewusst-
seinsstatus der vorliegenden Patientendaten eher ungeeignet. Deswegen wurde
wieder fiir jeden 4. Patienten eine Optimierung der Grenzen durchgefiihrt. Ur-
spriinglich sollte die Optimierung analog zum WSMF-Parameter erfolgen, das
heilt eine unabhéngige Optimierung der Unter- und dann der Obergrenze.
Nach versuchter Optimierung der unteren Grenze ergab sich jedoch nur ein
bestmoglicher AUC-Wert von 0.62 bei 16 Hz. Daraus ldsst sich schlieflen, dass
das niedrige Beta-Band hier im Allgemeinen nicht sehr aussagekraftig ist, auch
wenn es vielleicht in anderen Studien sehr gut abgeschnitten hat. Zudem lag
die beste Untergrenze von 16 Hz am oberen Rand des Optimierungsbereichs
und schon nahe der oberen Grenze von 20 Hz. Das schliefit eine unabhéngige
Optimierung beider Grenzen auf diesem Weg aus.
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Abb. 4.7: ROC-Kurve aller Patienten zum niedrigen Beta-Band in griin, AUC= 0.55, blau ge-
strichelte Linie: Zufallsprozess als Referenz

Als Ausweg wurden die Bandbreite und die Bandmitte als unabhéngige Varia-
blen nacheinander optimiert. Ausgehend vom klassischen niedrigen Beta-Band
mit einer Bandbreite von 7 Hz und einer Bandmitte von 16.5 Hz wurde zuerst
die Bandbreite auf 7 Hz festgehalten. Die Bandmitte wurde zwischen 15 und
42 Hz in 3 Hz Schritten variiert. Anschliefend erfolgte eine Feinoptimierung in
0.3 Hz Schritten. Der hochste AUC-Wert ergab sich bei einer Bandmitte von
40.2 Hz (vgl. Abb. 4.8). Danach wurde die Bandbreite zwischen 3 und 12 Hz in
1 Hz Schritten variiert und zum Schluss feinoptimiert mit Absténden von 0.1
Hz. Es zeigte sich, dass die Bandbreite von 7 Hz durch die Optimierung erhal-
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ten blieb. Insgesamt besitzt der neue optimierte Spektralparameter gerundet
eine Bandmitte von 40 Hz und eine Bandbreite von 7 Hz, liegt also im Fre-
quenzbereich von 36.5 bis 43.5 Hz. Das entspricht dem héheren Gamma-Band.
Fiir alle Patienten erzielt es einen AUC-Wert von 0.71. Das ist eine wesent-
liche Verbesserung zum niedrigen Beta-Band. Warum das Gamma-Band in
dieser Studie so viel besser als das Beta-Band abschneidet, kann nur speku-
liert werden. Das Gamma-Band ist ein Anzeichen fiir starke Konzentration,
tritt aber auch in Stresssituationen auf. Eine endoskopische Untersuchung ist
fiir den Patienten unbewusst immer mit Anspannung und Stress verbunden,
moglicherweise spiegelt sich das im EEG wider. Das Ergebnis der Optimierung
besitzt in Bezug auf den WSMF-Parameter einen Vorteil, denn der Frequenz-
bereich liegt génzlich auflerhalb des Bereichs von WSMF'. Damit erhélt man 2
unabhéngige Parameter, die gut fiir Machine Learning genutzt werden kénnen.

fy f, AUC feste Bandbreite f, f, AUC  feste Bandmitte
11.50 18.50 | 0.50543 38.7 41.7 0.70788
14.50 21.50 | 0.6e0747 38.2 42.2 0.70945
17.50 24,50 | 0.66063 37.7 42.7 0.71009
20.50 27.50 | 0.68554 37.2 43.2 0.71027
23.50 30.50 | 0.69005 36.7 43.7 0.71087 Bandbreite =7 Hz
26.50 33.50 | 0.69263 36.2 442 0.71087
29.50 36.50 | 0.70100 35.7 447 | 0.71078
32.50 39,50 | 0.70698 35.2 452 |0.71054
35,50 | 42,50 | 0.71045 Bandmitte =39 Hz 347 457 |0.71059
38.50 45.50 | 0.70986 34.2 46.2 0.71040
35.50 42,50 |0.71045 36.7 43.7 0.71087 Bandbreite =7 Hz
35.80 42.80 | 0.71060 36.65 43.75 | 0.71080
36.10 43.10 | 0.71070 36.6 43.8 0.71063
36.40 43.40 | 0.71076 36.55 43.85 |0.71070
36.70 43,70 | 0.71087 Bandmitte =40.2 Hz 36.5 43.9 0.71070
37.00 44,00 | 0.71028 36.45 43.95 |0.71057
37.30 4430 | 0.71042 36.4 44 0.71057
37.60 44,60 | 0.71034 36.35 44.05 | 0.71060
37.90 4490 |0.71047 36.3 44.1 0.71074
38.20 45.20 | 0.71017 36.25 44.15 | 0.71074

Abb. 4.8: Optimierung des Spektralparameters, rot: bester AUC-Wert der zu optimierenden
Variable

4.6. Verschiedene Auswertungen zur Erhohung der
Zuverlassigkeit des Spektralparameters

Analog zum WSMF-Parameter wurden wieder verschiedene Berechnungen be-

ziglich des Bewusstseinsstatus und der klinischen Sedierungstiefe durchge-
fithrt. Bei Betrachtung der ROC-Kurven und der Mittelwerte zu den einzelnen
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MOAAS-Werten gab es jedoch einige Auffélligkeiten. Die Punkte auf der ROC-
Kurve waren nicht gleichméfig verteilt wie bei WSMF und die Standardab-
weichungen zu MOAAS waren groflier als die Mittelwerte. Grund dafir konnte
sein, dass die Werte des Spektralparameters (konkret die spektrale Leistung)
nicht normalverteilt sind wie die WSMF-Frequenzen, sondern wahrscheinlich
log-normal verteilt. Die Frequenzbénder werden graphisch immer doppelt loga-
rithmisch dargestellt, was diese Vermutung bestérken kénnte. Zur Uberpriifung
wurde der natiirliche Logarithmus vorher von jedem Wert des Spektralparame-
ters genommen und dann die ROC-Kurve berechnet. Nun entstanden gleich-
mafig verteilte Punkte und die Standardabweichung ergab sinnvolle Werte.
Die AUC-Werte énderten sich nur in der dritten Nachkommastelle, daher war
keine neue Optimierung notwendig. Die nun normalverteilte ROC-Kurve aller
Patienten zum optimierten Spektralparameter ist in Abb. 4.9 dargestellt.

08
06

04

Richtig-Positiv-Rate

02

00 £
00 0z 0.4 0.6 08 10
Falsch-Positiv-Rate

Abb. 4.9: ROC-Kurve aller Patienten zum optimierten Spektralparameter in griin, AUC=0.71,
blau gestrichelte Linie: Zufallsprozess

Nach dieser kleinen Verdnderung der Berechnung wurden analog zum WSMF-
Parameter in beiden Varianten (alle Patienten, jeder Patient) wieder verschie-
dene Berechnungen zur AUC-Optimierung durchgefiihrt. Allerdings wurden
die Berechnungsmethoden (7) bis (9) weggelassen, da eine Betrachtung von
Frequenz-Differenzen bei spektraler Leistung nicht sinnvoll ist. Diesmal schnitt
die Mittelwertberechnung ohne NAN-Blocke (6) nicht so gut ab wie bei den
WSMF-Frequenzen. Fiir den Spektralparameter erreichten aber wieder die
»NAN=1“ - Berechnungen (11) bis (13) die besten AUC-Werte mit 0.77 fur
alle drei Berechnungen. Artefaktbehaftete Blocke (NAN) als Indikator fiir Be-
wusstsein zu werten, scheint sowohl fiir WSMF als auch fiir den Spektralpara-
meter vorteilhaft zu sein. Es wurden hier zwar nicht ganz so hohe AUC-Werte
wie fiir den WSMF-Parameter erreicht, aber im Vergleich zum anfénglich op-
timierten Wert 0.71 ist auch bei diesem Parameter durch die verschiedenen
Berechnungen eine deutliche Steigerung zu erkennen.
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Abb. 4.10: ROC-Kurven aller Patienten der drei besten Berechnungsmethoden zum optimierten
Spektralparameter

Die ,NAN=1“ - Berechnungen wurden anhand des t-Tests und der Verbesse-
rungen mit den meisten anderen Berechnungsmethoden verglichen (vgl. Tabel-
le 4.11). Laut t-Test sind die ,NAN=1* - Berechnungen alle hoch signifikant
besser. Sie sind auch fiir fast alle Patienten einzeln besser als die Berechnungen,
bei denen die NAN-Blocke nicht beachtet wurden. Im Vergleich zur Mittelwert-
bildung ohne NAN-Blocke gibt es einige Verschlechterungen, doch insgesamt
schneiden die Berechnungen mit NAN als Bewusstseins-Indikator auch im di-
rekten Patientenvergleich sehr gut ab.

besser schlechter t Test
EEG 1 NAN=1 EEG 1 166 0 0.0000
EEG 2 NAN=1 EEG 2 169 0 0.0000
beide NAN=1 beide 170 0 0.0000
EEG 1 NAN=1 MW ohne NAN 136 36 0.0000
EEG 2 NAN=1 MW ohne NAN 122 50 0.0000
beide NAN=1 MW ohne NAN 119 53  0.0000

Abb. 4.11: Vergleich der verschiedenen Berechnungsmethoden zum optimierten Spektralpara-
meter mittels t-Test und Anzahl an Verbesserungen bzw. Verschlechterungen (der
linken Methode im Vergleich zur rechten)

4.7. Zusammenhang von Spektralparameter und MOAAS

Wie beim WSMF-Parameter soll nun noch auf die klinische Sedierungstiefe
eingegangen werden. Fiir die Mittelwerte tiber die Zeit und tber die Patien-
ten wurden aufgrund der Lognormalverteilung des Spektralparameters zwei
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verschiedene Berechnungen ausprobiert. Zum einen wurde der natiirliche Lo-
garithmus nachtraglich von jedem Mittelwert und jeder Standardabweichung
berechnet (,,Log nachtraglich®). Das war allerdings bei den Mittelwerten tiber
die Zeit nachtraglich nicht moglich. Zum anderen wurde direkt der natiirliche
Logarithmus von jedem Wert des Spektralparameters berechnet und danach
erst die Mittelwerte und Standardabweichungen iiber die Zeit und tiber die
Patienten gebildet (,,Log gemittelt*). Weiterhin wurden wieder die Anzahl an
Patienten ermittelt, bei denen der Mittelwert vom MOAAS-Wert 1 kleiner war
als der Mittelwert zu MOAAS 2 (analog die anderen MOAAS-Werte). Mittels
t-Test wurde iiberpriift, welche Uberginge zwischen den MOAAS-Werten si-
gnifikant sind.

Log nachtréglich MOAAS 1 MOAAS 2 MOAAS 3 MOAAS 4 MOAAS 5
Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw
iiber Zeit / / / / /
iiber Patienten 14.06 14.35 14.84 15.16 15.21
Stabw des MW 0.17 0.09 0.17 0.15 0.26
t-Test 2.24E-45 3.30E-69 8.31E-37 0.2190
Anzahl 172 161 172 149
Log gemittelt MOAAS 1 MOAAS 2 MOAAS 3 MOAAS 4 MOAAS 5
Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw Mw Stabw
iiber Zeit 12.61 1.37 13.18 1.39 13.53 1.53 13.88 1.49 14.09 1.40
iiber Patienten 12.67 1.36 13.24 1.40 13.50 1.51 14.00 1.54 14.24 1.38
Stabw des MW 0.08 0.17 0.13 0.17 0.20
t-Test 3.89E-111 2.36E-37 2.63E-87 2.05E-28
Anzahl 172 160 172 151

Abb. 4.12: Berechnung der Mittelwerte/ Standardabweichungen fiir den optimierten Spektral-
parameter nach Variante 1 (iiber Zeit) und 2 (Gber Patienten), dabei sind MW —
Mittelwert, Stabw - Standardabweichung

Wie in Abb. 4.12 zu erkennen, steigen die Mittelwerte in beiden Berechnun-
gen sowohl iiber die Patienten als auch tiber die Zeit (bei ,Log gemittelt)
mit zunehmendem MOAAS-Wert an. Auch im Vergleich jedes Patienten ein-
zeln erhoht sich bei fast jedem der Mittelwert. Nur im Vergleich von MOAAS
4 zu 5 findet in beiden Berechnungen bei iiber 20 Patienten eine Erniedri-
gung des Mittelwerts statt. In der logarithmisch gemittelten Berechnung sind
zudem alle MOAAS-Uberginge laut t-Test hoch signifikant. Bei der nachtrig-
lichen Berechnung des Logarithmus ist dahingegen zwischen MOAAS 4 und 5
kein signifikanter Unterschied in den Mittelwerten festzustellen (Wahrschein-
lichkeit des t-Tests von 0.219). Anhand der Ergebnisse in Tabelle 4.12 zeigt
sich, dass beide Berechnungen fiir den Spektralparameter sinnvoll sind fiir eine
Unterscheidung der einzelnen MOAAS-Werte. Nur bei der signifikanten Un-
terscheidung zwischen 4 und 5 weist dieser Parameter teilweise Probleme auf.

Abschliefend wurden die Mittelwerte tiber die Patienten vom WSMF-Parameter
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und den beiden Berechnungen zum Spektralparameter miteinander verglichen,
da sie dhnliche Unterschiede zwischen den MOAAS-Werten aufwiesen. Dazu
wurde folgender Wert berechnet, der kurz am Beispiel von MOAAS 1 zu 2 er-
klart werden soll: Es wurde die Differenz aus dem Mittelwert iiber die Patienten
von MOAAS 1 und dem Mittelwert tiber die Patienten von MOAAS 2 gebildet.
AuBerdem wurden die beiden Standardabweichungen des Mittelwerts zu MO-
AAS 1 und 2 aufaddiert. AnschlieBend wurde der Quotient aus der Differenz
und der Summe berechnet. Dieser Quotient wurde fiir jeden MOAAS-Ubergang
und fiir alle drei Parameter WSMF, Spektralparameter Log gemittelt und Log
nachtraglich ermittelt und in Tabelle 4.13 festgehalten.

Im Allgemeinen kann der Quotient wie folgt gedeutet werden: Je grofler der
Wert ist, desto besser konnen die beiden jeweiligen MOAAS-Werte anhand des
Parameters voneinander unterschieden werden. Denn einerseits wird der Wert
umso grofler, je weiter die Mittelwerte zu den verschiedenen MOAAS-Werten
auseinander liegen. Andererseits wird er auch grofler, wenn die Standardab-
weichungen moglichst gering sind und sich der Bereich aus Mittelwert und
Standardabweichung des einen MOAAS-Werts nicht mit dem Bereich des an-
deren MOAAS-Werts tiberlappt.

Der WSMF-Parameter und der Spektralparameter Log gemittelt kdnnen bei-
de am besten zwischen MOAAS 1 zu 2 unterscheiden und am zweitbesten
zwischen 3 zu 4. Zwischen MOAAS 2 und 3 kann dahingegen der Spektral-
parameter Log nachtraglich besser unterscheiden als es den anderen beiden
moglich ist. Zwischen 4 und 5 ist WSMF' als einziger Parameter relativ gut.
Aus diesen Vergleichen wird noch deutlicher, dass beide Berechnungen zum
Spektralparameter relevant sind. Es ist daher definitiv sinnvoll, diese beiden
sowie WSMF in ihrer optimierten Form fiir das Machine Learning zu nutzen.

WSMF Spektral Spektral
Log gemittelt Log nachtréglich
MOAAS 1/2 3.4 2.3 11
MOAAS 2/3 1.3 0.9 1.9
MOAAS 3/4 2.2 1.7 1.0
MOAAS 4/5 1.1 0.7 0.1

Abb. 4.13: Vergleich der drei Parameter WSMF, Spektralparameter (Spektral) Log gemittelt
und Log nachtréglich in Bezug auf die Unterscheidungskraft der einzelnen MOAAS-
Uberginge
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5. Resuiimee und Ausblick

Zusammenfassend liefert die Untersuchung der Parameter ein zufriedenstellen-
des Ergebnis. Der zuerst optimierte WSMF-Parameter ist sowohl gut in der
Erkennung des Bewusstseinsstatus als auch in der signifikanten Unterscheidung
der einzelnen MOAAS-Werte. Dahingegen war die Verwendung des niedrigen
Beta-Bandes in Bezug auf die Bewusstseinserfassung ein Misserfolg. Trotz alle-
dem ergab sich durch die Optimierung ein vielversprechender neuer Spektralpa-
rameter im Bereich des Gamma-Bandes. Bei der Untersuchung der klinischen
Sedierungstiefe ergaben sich fiir den Spektralparameter zwei Berechnungsme-
thoden, welche als separate Parameter betrachtet werden konnen. Beide liefer-
ten aussagekréftige Ergebnisse in der Unterscheidung der MOAAS-Werte. Fiir
die Vorhersage des Bewusstseinsstatus erwies es sich fiir den WSMF-Parameter
und den Spektralparameter als besonders hilfreich, die Blocke mit Artefakten
als Bewusstseins-Indikator zu nutzen. Bei WSMF erzielte zudem die Mittel-
wertberechnung aus den WSMF-Werten beider EEGs ohne die NAN-Blocke
ein gutes Ergebnis. Insgesamt konnen die optimierten Parameter definitiv fiir
das Machine Learning verwendet werden.

Da aber jeder Parameter auch Schwachstellen gerade im Bereich der MOAAS-
Werte aufwies und die Zuverladssigkeit zum Bewusstseinsstatus noch besser
sein konnte, ist es auf jeden Fall notig, noch weitere Parameter zu betrachten.
Das konnen andere Parameter aus der Frequenzdoméne sein, aber auch aus
dem Bereich der Phasensynchronisation beider EEGs. Auflerdem konnte auf
die bisher noch nicht beachteten anderen Vitalparameter (z.B. Herzfrequenz)
aus den Meta-Daten eingegangen werden. [1] Ob es sinnvoll ist, noch andere
Frequenzbander zu verwenden, miisste auf gleichem Weg wie fiir das niedrige
Beta-Band tberpriift werden.

Fiir Machine-Learning soll letztendlich nicht nur ein Parameter genutzt wer-
den, der vielleicht in manchen Bereichen eine Schwachstelle hat, sondern viele
Parameter zusammen. Wenn dadurch dann ein zuverlassiges Ergebnis erzielt
werden kann, konnte die Beurteilung des Bewusstseinsstatus und der Sedie-
rungstiefe des Patienten wihrend der Endoskopie hauptséchlich iiber Monito-
ring erfolgen. Im besten Fall kann irgendwann die Gabe des Sedativums (meist
Propofol) automatisch erfolgen und all die Probleme durch Unter- und Uber-
sedierungen kénnten vermieden werden. Doch bis dahin ist es noch ein weiter

Weg.
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