UNIVERSITATEA DE MEDICINA S| FARMACIE

»CAROL DAVILA” BUCURESTI

SCOALA DOCTORALA
DOMENIUL MEDICINA

MODELE NEURONALE ARTIFICIALE IN REZULTATUL
FUNCTIONAL AL TIMPANOPLASTIILOR
REZUMATUL TEZEI DE DOCTORAT

Conducator stiintific
Prof. Univ. Dr. CODRUT SARAFOLEANU
Student-doctorand
OANA ALEXANDRA STELEA
(cas. SANDU)

2019



Cuprins

Lista cu lucriri stiintifice publicate

Lista cu abrevieri

Introducere

L. Partea gENEIAlaA ...........ooiiiiie e 1
1. Anatomia si fiziologia UreChii Medii..........c.cccviiiiiiiii i 2
1.1. Embriologia uUreChil MEdil.......c.coviiiiiiiieiie e 2
1.2. Anatomia UFECHIT MEAIT ......cciiiiieieiee e 3
1.3. Casuta tiMPANICA .........o.cooiiiiii s )
1.4. Anatomia membranei tIMPANICE ..........cccoveiiiieiee e sre e 6
1.5, LanNtUI OSICUIAK ..ottt e b e s e re e te e sreeee s 8
1.6. MUSCRNIT UFeChIT MBI ...c.viiiiiiiiiicee e 8
1.7. Vascularizatia UreChii MEii .........coooiiiiiiiiiee e 9
1.8. Rolul timpanului Tn functia auditiva..................cooiiiiii 9
2. Otita medie cronica si perforatiile IMPANICE ..........cccooiiiiiiiiee s 12
2.1. Tratamentul chirurgical in otita medie Cronicii..............cccoccoveiiiiiiiiininiee e 15
2.2. Tipuri de grefe utilizate pentru timpanoplastie.............cccccveve i, 18
2.3. Recomandari posttimpanoplastie..................cccoooi i 19
2.4. Complicatii POStChIrUIGICaAlE. ........ccveiieie e e 19
2.5. Factori de predictie n rezultatul functional al timpanoplastiilor.............c.c.ccccoveeneenne. 20
2.6. Noutati TN tiMPANOPIASTIE........eiviiviiieiieieie e e ens 21
3. Retele neuronale artificiale Tn medicind .....................co i 24
3.1. Scurt istoric al retelelor neuronale artificiale ............c.cooevi i 24
3.2. Creierul uman si retelele neuronale artificiale ..............cccovviiiiii e 25
3.3. Definitia retelelor neuronale artificiale ..o 28
3.4. Aplicatii ale retelelor neuronale artificiale in medicina..................cc.cccooeveieiiiiinciecnn, 32
L. CoNtribDULIT PErSONAIE.........c.eeiiee e es 37

4. Introducere (ipoteza de lucru si obiective SPeCIfiCe)........ccccvvveriiieriieie e 38



4.1, Material ST MetOda .............ccoiviiiiiiiiiieicee s 41

4.2. ProtoCOl BXAMINATE ......cviiiieiieiie sttt bbbttt et e b b anes 42
5. Analiza statistica descriptiva a lotului de pacienti ..................ccooooiiiiiiiii 58
5.1 REZUITALE ...t bbbt bbbt et e et bbb b b re s 79
6. Studiul factorilor de risc care pot influenta rezultatul functional al timpanoplastiilor ..80
TN I 1€ oo (U [ol=] TSRS 80
6.2. Material ST METOUE .......ccveeie et te e re e re e neennas 80
LIRS I (<741 | | r- =SSR 81
R I T 1ot U | OSSR 86
7. Predictia cu ajutorul retelelor neuronale artificial a rezultatului functional al

timpanoplastiilor utiliz&nd un set de date redusS...........ccoviiiieieie s 89
0 O {11 0o (U ol - RSSO RR TP 89
7.2. Material si metoda (metodologia de simulare, predictie si interpretare)....................... 89

7.2.1. Simulare, predictie si interpretarea rezultatelor pentru pacientii de sex masculin...92
7.2.2. Concluzii privind predictia pentru pacientii de seXx MasCulin ...........c.ccocovvvivviniennn. 101
7.2.3. Simulare, predictie si interpretarea rezultatelor pentru pacientii de sex feminin.. 102
7.2.4. Concluzii privind predictia pentru pacientii de sex feminin ...........c.ccccooceveiienn, 114
0 T O] o Tod 11 4 | SRS PSSRSR 115

8. Performanta retelelor neuronale artificiale in predictia rezultatului functional al

LA Laq]oF: UaTo] o] F= 1 1] [0 oSSR 117
B L. INTFOAUCETE ...ttt sttt r et e et st ebenbesreeneeneeneas 117
ST |V, - =] o T | PRSRSS 117
8.3  REZUITALE ..ottt et e st e te e beeseesteeteeneesreenteaneenreas 117

9. Argumente pro si contra implementarii modelelor neuronale artificiale

(din perspectiva specialititii OtOIOGICE) ........c.oiiiiiiiiiiii e 133
10. Concluzii si contributii PErsONale...........ccoviiiiiii i 134
11, BIDHOGIAI® ..ot 137

12. Anexe



Introducere

Motivatia in alegerea acestei teme de cercetare a fost datd de faptul ca, in urma unei
timpanoplastii de tip I, se pot intampla sa apara si cazuri de esec chirurgical. Ne dorim sa gasim
o metoda, utilizand aplicatiile inteligentei artificiale, care sa permitd o predictie obiectiva a
rezultatului functional pentru a veni in ajutorul pacientului si a medicului chirurg otolog.

Otita medie cronicad este inca un subiect delicat si enigmatic. Aceastd confuzie ar putea
aparea in primul rand din cauza lipsei unui sistem de nomenclaturd universald si, in al doilea
rand, a multitudinii de proceduri chirurgicale asociate cu aceasta conditie. Cu toate acestea, 0
definitie clard a otitei medii este orice modificare structurald a mucoasei care implica urechea
medie (uneori si afectarea celulelor mastoidine) asociatd cu un defect definitiv al membranei
timpanice (perforatia timpanald). Perforatiile timpanice au implicatii sociale care pot afecta
calitatea vietii la acesti pacienti. Dintre acestea, cele mai importante ar fi pierderea auzului,
absenteismul de la locul de munca/scoala pana la rezolvarea episoadelor acute, imposibilitatea de
a practica sporturi nautice. Prin urmare putem afirma ca otita medie cronica si perforatiile
membranei timpanele reprezintd entitati patologice cu impact major asupra vietii sociale a
pacientilor.

Timpanoplastia tip I este procedura chirurgicala care implica reconstructia membranei
timpanice. Timpanoplastia are rolul de a reface membrane timpanica si, prin urmare, de a
imbunatati deficitul auditiv, asigurand astfel o ureche uscata si reducand, de asemenea, riscul la
infectii ulterioare. Corectia chirurgicala a perforatiilor vechi timpanice (peste 3 luni) poate fi
realizata utilizand cele doua tehnici: tehnica mediala sau tehnica laterala.

Din pacate literatura de specialitate nu asigurd faptul cd utilizarea unui anumit tip de
grefd este superioara celeilalte. Deseori alegerea ramane la discretia si expertiza chirurgului. Tn
literatura de specialitate, ratele de succes ale timpanoplastiei folosind fascia de muschi temporal,
a cartilajului sau a pericondrului tragal, ating aproximativ 80-90%. [1,2]

Exista multi factori prognostici care pot influenta starea auditiva dupa timpanoplastie.
Succesul chirurgical poate fi influentat de mai multi factori: pragul auditiv preoperator (va fi

detectat dupa audiograma tonala liminard), modificarile histologice de la nivelul casutei urechii



mediei, extensia perforatiei membranei timpanice si eroziunea lantului osicular, tehnica
chirurgicala, fumatul si, nu in ultimul rand, experienta chirurgului. Unul dintre cele mai
importante elemente care trebuie urmarit postoperator dupa interventia este acceptarea grefei.

Complexitatea practicii medicale face ca in momentul actual, abordarile de analiza
statistica clasica sa fie insuficiente. Traditional succesul unei timpanoplastii era masurat
postoperator si acesta se referea strict la integritatea grefei plasate. In acest moment, aplicatiile
dezvoltate cu ajutorul inteligentei artificiale, este posibil ca prin utilizarea unor variabile (cum ar
fi de exemplu aspectul mucoasei casutei timpanului) sa fie folosite pentru a determina succesul
chirurgical.

Tn ultimile decenii inteligenta artificiala a dezvoltat aplicatii ce apar in toate domeniile
(In meteorologie - prin predictia vremii, in economie - in predictia cursului valutar). In medicin,
inteligenta artificiala si-a demonstrat eficacitatea in multe specialitati. Cu ajutorul aplicatiilor pot
fi dezvoltate modele neurale artificiale ce pot fi utile in sustinerea unui diagnostic, intrucat este
bine stiut faptul ca diagnosticul unei patologii implicd mai multe date imprecise si anumite
niveluri de incertitudine, absolute inerente in practica medicala. De asemenea pot fi utilizate in
urmarirea evolutiei starii pacientilor, in demonstrarea eficacitatii unui anumit tratament sau a
unei anumite tehnici chirurgicale, pot prezice riscul de imbolndvire.

Capitolul 4 al tezei doctorale aduce in atentie aplicatiile retelelor neuronale artificiale.in
literatura medicala de specialitate se gasesc o multitudine de exemple ale unor aplicatii medicale
ce au utilizat cu succes retele neuronale artificial (pornind de la motorul de cautare PubMed, au
fost identificate un numar de 12178 lucrari care au avut in titlul aplicatiile retelelor neuronale
artificiale in medicina). In continuare doresc si exemplic citeva dintre acestea. Unul din primele
studii efectuat in anul 1971 a fost condus de catre De Dombal [86]. Studiul a inclus un numar de
472 de pacienti diagnosticati cu durere abdominala acuta. Datele pacientilor au fost utilizate
pentru crearea unei baze de date computerizate. De asemenea, pentru testul observator, s-a cerut
ajutorul 6 medici cu experienta, care au examinat datele lotului de pacienti. Rezultatele studiului
au ardtat ca media diagnosticelor realizate de catre medici a avut o acuratete de 79.7%, in
comparatie cu baza de date computerizata care a realizat o acuratete a diagnosticelor de 91.1%.
Concluzia studiului a fost ca atunci cand numarul de pacienti este foarte mare, medicii pot fi
depasiti de situatie si astfel pot sd apara erori medicale. O parte din erori ar putea fi evitate daca

in munca zilnica a medicilor ar fi introduse si bazele de date computerizate.



O cercetare condusa de Baxt [87] a dus la realizarea unei retele neuronale artificial pentru
predictia infarctului miocardic acut. Studiul s-a concentrate pe un numar de 356 de pacienti
aflati n sectia de Terapie Intensiva. Din lotul de pacienti 120 au fost diagnosticati cu infarct
miocardic acut. Reteaua neuronala artificiald creatda a obtinut o sensitivitate de 92% si o

specificitate de 96%.



PARTEA SPECIALA

Relevanta stiintifica si gradul de noutate al tezei este data de inovatia pe care o aduce
reteaua neuronala artificiald 1n realizarea unei predictii obiective asupra rezultatului functional al
timpanoplastiei. Cercetarea doctorala a implicat teme interdisciplinare ca matematica, medicina
experimentald, ingineria. In cadrul literaturii de specialitate si In praxisul curent nu exista inca
solutii eficiente suta la sutd in privinta unei predictii a rezultatului functional al
timpanoplastiilor.

Obiectivele generale ale cercetarii noastre vizeaza:

- crearea unui protocol terapeutic reproductibil si usor de aplicat in tratamentul otitelor medii
cronice cu perforatii timpanale;

- identificareafactorilor de risc ce pot influenta rezultatul functional al timpanoplastiei tip I;

- realizarea unor modele de retele neuronale artificiale, pentru a predictiona succesul
tratamentului chirurgical la pacientii cu perforatii timpanale, precum si descrierea modului de
procesare a datelor clinice pentru invatarea si interpretarea retelei neuronale artificiale.

Obiectivele secundare ale cercetatii noastre vizeaza:

- evaluarea gradului de corelatie intre anumiti factori de risc asociati si rezultatul functional al
timpanoplastiei tip I;

- analizarea parametrilor audiometrici pentru stabilirea rezultatului functional al timpanoplastiei
tip I.

Metodologia generala a cercetarii. Am realizat un studiu prospectiv pe un lot de 50
pacienti internati si tratati in cadrul Clinicii de Otorinolaringologie si Chirurgie Cervico-Faciala
a Spitalului Clinic ,,Sfanta Maria”, Bucuresti. Pacientii au fost selectionati dintre cei care au fost
internati cu diagnosticul de Otita medie cronica (incluzand perforatii timpanale si hipoacuzii de
transmisie) in Clinica de Otorinolaringologie si Chirurgie Cervico-Faciala a Spitalului Clinic
,Sfanta Maria”, Bucuresti. Toti pacientii inclusi in studiu au semnat un formular de
consimtamant informat in legatura cu participarea la studiu.

Datele au fost colectate intre ianuarie 2015 - mai 2018 si apoi au fost introduse intr-un
tabel Excel. Intr-o primi etapi a cercetirii am efectuat o analizi descriptivi cu ajutorul
programului SPSS 13 pentru Windows (SPSS Inc., Chicago, Illinois). Rezultatele obtinute au

fost redate ca variabile. Apoi au fost realizate corelatii pentru tipurile de variabile obtinute prin



analiza univariata utilizand testul Student t si testul ANOVA/Kruskall-Wallis. Pentru realizarea
de corelatii intre variabile cu distributie gausssiana si, respectiv, non-gaussiana, s-a utilizat testul
Spearman rho si coeficientul de corelatie Kendall tau-b.

Analiza multivariata s-a realizat cu ajutorul regresiei logistica sau regresiei liniare, pentru
a afla astfel rolul pe care anumite covariabile (cum ar fi sexul, varsta, marimea sau localizarea
perforatiei timpanale) l-ar putea avea asupra variabilelor tinta. S-au considerat ca fiind
semnificative statistic ipotezele la care s-a obtinut un p mai mic de 0.05.

Ulterior, cercetarea noastra s-a axat pe dezvoltarea unei retele neuronale artificiale. Prima
etapa a dezvoltarii retelei neuronale artificiale a avut ca metodologie aplicata un set redus de date
de intrare, una/doua intrari in stratul de intrare si iesiri multiple la stratul de iesire. Dezvoltarea
retelei neuronale s-a realizat utilizand Softul Visual Gene Developer 1.7 (VGD). Ultima etapa a
cercetarii s-a axat pe performanta modelelor de retele neuronale create in predictia rezultatului
functional al timpanoplastiilor tip I.

Metodologia de constructie a retelei neuronale a presupus mai multe etape. In prima
etapa s-a stabilit setul de date de intrare (prin informatiile provenite de la pacientii inclusi n
studiul nostru). Apoi s-a ales modul de utilizare a setului de date prin impartirea in clase a setului
de date Tn configurarea retelei neuronale artificiale. Urmatoarea etapa a presupus demultiplicarea
seturilor de date care contin valori in afara domeniului [-1, 1]. Pasul urmitor a constat in
stabilirea setului de date pentru instruire/validare si a celui pentru predictie. Prin simulare s-a
determinat arhitectura optimd a retelei neuronale, astfel incat sa se obtind cele mai bune
predictii. In penultima etapa s-aefectuat multiplicarea valorilor din seturile de date care au fost
supuse demultiplicarii cu acelasi coeficient. Ultima etapa a presupus analiza si interpretarea
valorilor predictionate.

Tn capitolul 5 al tezei doctorale, s-a realizat analiza statistica descriptiva a lotului de
pacienti in studiu prin investigarea a numerosi parametrii preoperatori in relatie cu rezultatul
functional obtinut postoperator.

Dintre toti parametrii studiati, urmatorii au fost semnificativi din punct de vedere
statistic: referitor la tipurile de hipoacuzie ale pacientilor putem infera ca o caracteristica a
lotului nostru este ca majoritatea pacientilor au prezentat hipoacuzie de transmisie forma medie.
S-a remarcat faptul ca 2/3 dintre pacienti au avut o perforatie timpanica localizata la nivelul

cadranului posterior. Diferentele sunt cu semnificatie statistica (p < 0.01), caracteristic pentru



lotul nostru de pacienti fiind ca localizarea perforatiei a fost in cadranul posterior al membranei
timpanice.

In cazul analizei marimii perforatiei timpanice majoritatea pacientilor au prezentat o
perforatie medie. Diferenta este semnificativa statistic (p < 0.01), in lotul analizat de noi
majoritatea pacientilor a avut o perforatie timpanica de marime medie.

Am analizat de asemenea si AB gap preoperator, unde am obtinut o medie de 21.55 dB si
am analizat cu AB gap postoperator, unde am obtinut o medie de 15.67 dB. Aceasta analiza
concluzioneaza faptul ca pacientii din lotul nostru, care au prezentat success chirurgical, au
obtinut si scaderca diferentei gapului postoperator. Afirmatia are si semnificatie statistic
(p<0.000001). Tn cadrul studiului nostru 11 pacienti,care reprezintd 22%, au respins grefa si au
fost considerati esec chirurgical. Datele obtinute in cadrul analizei descriptive au fost esentiale
n realizarea setului de intrare a retelei neuronale artificiale.

Capitolul 6 s-a centrat pe identificarea factorilor de risc care pot influenta rezultatul
functional al timpanoplastiilor. Tn acest capitolul s-a folosit modelul regresiei logistice
binominale, la care variabila dependentd a fost aparitia rejetului de grefa iar ca variabile
independente toate variabilele urmarite in studiul nostru.

Tn cadrul analizei univariate, au fost identificati ca factori de risc urmatorii parametrii:

1. Diferenta dintre pragul pentru conducerea aeriana si pragul pentru conducerea
osoasd, adica AB gap preoperator, 10 dB al acestei diferente a fost asociat cu un
risc de 1.6 ori mai mare de respingere al grefei.

2. Modificirile mucoasei casutei timpanului (prezenta de timpanoscleroza, tesut de
granulatie, mucoasa transformata polipod) au fost asociate cu un risc de 87.50 de ori
mai mare de respingere al grefei.

Tn cadrul modelului multivariat s-au identificat ca factori de risc si anume:

1. Modificarea mucoasei casutei timpanului, care a fost asociata cu un risc de 17 ori
mai mare de respingere a grefei.

2. Diferenta dintre pragul pentru conducerea aeriand si pragul pentru conducerea osoasa,
adica AB gap preoperator, o diferenta de 10 dB este asociata cu un risc de 1.4 ori mai mare de
respingere a grefei.

Asa cum era de asteptat, cele doua modele de clasificare (modelul univariat si modelul

multivariate) au identificat aceiasi factori de risc in rezultatul functional al timpanoplastiei. Rata



de eroare obtinuta pentru regresia logistica, folosind metoda validarii incrucisate pe 10 gruupuri
a fost de 0.21, cu alte cuvinte modelul clasifica corect aproximativ 80% dintre observatii.
Capitolul 7al tezei s-a axat pe realizarea predictiei cu ajutorul retelelor neuronale
artificial a rezultatului functional al timpanoplastiilor utilizand un set de date redus. Softul Visual
Gene Developer 1.7 (VGD) utilizat pentru predictie are un modul RNA-BP. Deoarece VGD
lucreaza cu seturi de date de intrare in domeniul [-1, 1], seturile de date prezentate in Tabelul 7.3
si 7.4 fiind supraunitare acestea trebuie sa fie demultiplicate. La final rezultatul predictiei va fi

multiplicat cu marimea factorului cu care a fost demultiplicat

Varsti Rezultate Marimea perforatiei timpanului

Pre-operator Post-operator Hipoacuzie 1 2 3
12 16.25 13.75 53 2 2 1
25 23.75 18.75 53 3 2 2
29 23.75 0 53 1 2 2
31 16.25 12.5 53 3 2 1
32 21.5 17.75 53 3 2 1
33 25 20 53 3 2 2
35 26.25 22.5 53 3 2 1
37 30 0 83 1 3 2
39 25 20 53 1 2 1
39 21.25 17.5 53 3 2 1
40 26.25 21.25 53 3 2 1
42 10 7.5 20 3 1 1
43 21.25 17.5 53 3 2 1
44 11.25 8.75 20 2 1 1
45 32.5 0 83 1 3 2
49 10 6.25 20 3 1 1
50 25 21.25 53 3 2 1
51 31.25 0 83 1 3 1
55 11.25 8.75 20 2 1 2
58 15 12.5 20 3 1 1

Tabel 7.3 - Caracteristicile subsetului de date corespunzator pacientilor de sex masculin



Varsti Rezultate Marimea perforatiei timpanului
Pre-operator | Post-operator | Hipoacuzie 1 2 3
30 23.75 83 3 2 1
16.25 13.75 53 3 2 1
25 20 53 3 2 1
27.5 21.25 83 1 3 2
22.5 18.75 53 3 2 2
32.5 0 83 3 3 1
25 21.25 53 1 3 2
25 21.25 53 3 2 2
16.25 13.75 53 3 2 2
26.25 0 53 3 2 2
26.25 0 53 3 2 2
23.75 20 53 2 2 1
32.5 0 83 3 3 1
27.5 21.25 83 3 3 2
10 7.5 20 2 1 1
27.5 0 83 1 3 1
12.5 10 20 3 1 2
17.5 13.75 53 3 2 2
21.25 17.5 53 3 2 2
12.5 10 20 2 1 1
31.25 0 83 3 3 2
12.5 10 20 3 2 2
12.5 10 20 2 1 2
25 20 53 3 2 1
16.25 125 53 2 2 1
11.25 7.5 20 3 1 1
23.7 19.95 53 3 2 1
22.5 18.75 53 3 2 2
21.25 16.25 53 3 2 1
61 21.25 16.25 53 2 2 1

Tabel 7.4 - Caracteristicile subsetului de date corespunzator pacientilor de sex feminine

Concluziile pentru acesta cercetare partiala a lotului nostru de pacienti pot fi sintetizate
astfel:

« pentru ambele categorii de pacienti repartizati pe sex a fost pastratda proportia ntre
marimea setului de masuratori (57%) si cel predictionat (43%);

« pantele de regresie In cazul pacientilor de sex masculin au 0 medie generala de 0,964 fata
de cazul pacientilor de sex feminin care este de 0,378;

+ arhitectura RNA variaza numai din punct de vedere al numarului de noduri per strat
ascuns, respectiv 5, 7 si 10 nu si al numarului de straturi ascunse;

« fluxul informational intre stratul de intrare si primul strat ascuns, in 5 cazuri din 10,
cuprinde domeniul [-1, 1] iar importanta (greutatea) legaturilor este foarte mare. Aceste

RNA sunt caracterizate de flux negativ intre stratul de intrare si cel de iesire. Tn trei



cazuri intre stratul de intrare si cel de iesire se stabileste un flux informational central cu

0 importanta (greutatea) legaturilor moderata si omogena;

* numarul de cicluri de instruire necesare este intre 65.000 si 130.000 cu centrare pe

100.000, adica 57%;

» suma erorilor de predictie este cuprinsa intre 0,00001-0,3198, RNA masculin fiind
centrate catre erorile de valori mici iar cele pentru feminin catre erorile de valori mari.

Pentru RNA pentru pacientii de sex masculin se obtine o eroare medie de 10,9% iar

pentru pacientii de sex feminin de 18,3%;

+ din punct de vedere al preciziei predictiei de valori numerice media pentru pacientii de
sex masculin este de 56,95% iar pentru pacientii de sex feminin de 62,72% deci mai bune

cu 5,77%, media generala a preciziei predictiei este de 59,83%;

 din punct de vedere al preciziei predictiei de valori lingvistice media pentru pacientii de
sex masculin este de 58,26% iar pentru pacientii de sex feminin de 77,81%, deci mai

bune cu 19,56%, media generala a preciziei predictiei este de 68,03%.

Capitolul 8 al acestei lucrari s-a axat pe performanta retelelor neuronale artificiale in
predictia rezultatului functional al timpanoplastiilor in comparatie cu alte metode de clasificare
(modele cu kernel linear, cu kernel bessel,unde sunt folosite functiile Bessel si cu kernel de tip
ANOVA).

Primul model realizat a avut ca variabila prognozata (iesire) acceptarea grefei. Variabilele de
intrare (setul de intrare) a inclus cele 3 tipuri de grefe pe care le-am utilizat in cadrul studiului
nostru (fascia de muschi temporal, pericondrul tragal si cartilajul tragal). Schema retelei

neuronale artificiale este redata mai jos (Figura 8.3):
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Figura 8.3 - Schema retelei neuronale artificiale

Codificarile in graficul de mai sus: 0 = Fascie de muschi temporal, 1 = Cartilaj tragal, 2 =
Pericondru tragal, OutcomeGrefa.0 = Grefa Acceptata, OutcomeGrefa.l = Grefa Respinsa.

Media performantei retelei neuronale pentru acest model, folosind o validare
ncrucisata pe zece grupuri (la fel ca in cazul regresiei logistice si SVM) a fost de 90%o, rata de
eroare fiind 0.10, identic ca la modelele SVM cu un cost de unu si cu kernel linear, respectiv
kernel bazat pe functiile Bessel.

Al doilea model de retele neuronale artificiale (Figura 8.5) a fost cel cu toti parametrii
gasitl importanti la analiza descriptiva si anume: hipoacuzia, marimea perforatiei, localizarea

perforatiei, antecedentele de otita.
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Figura 8.5 - Schema retelei neuronale artificiale cu multiplii parametrii

Modelul la validarea incrucisata pe zece grupuri clasificand corect 95% dintre observatii,
rata de eroare a fost de 0.05. Un astfel de tip de model de retea neuronala artificiala poate veni
n ajutorul pacientilor pentru a-i ajuta sa inteleagd mai bine patologia pe care o au dar sa si poata
alege tratamentul propus Tn cunostinta de cauza.

Cele doua modele de retele neuronale artificiale dezvoltate in cadrul studiului nostru se
refera la rezultatele obtinute postchirurgical (evaluate la 3 luni postoperator). Trebuie mentionat
faptul ca rezultatul functional posttimpanoplastie (inclusiv scaderea diferentei AB gapului
preoperator) este variabil in timp. De aceea recomandam ca acest studiu sa fie un punct de
plecare pentru studii ulterioare ce ar trebui sia se axeze pe evaluarea rezultatului functional
posttimpanoplastie la interval de timp variat.

In continuare s-a realizat o analizi a parametrilor cu importantd in imbunatitirea
conditiei auditive postoperatorii. Un alt obiectiv secundar al studiului nostru, a fost analizarea
imbunatatirii pragului diferentei dintre conducerea aeriana si conducerea osoasa preoperator Si
postoperator (AB gap) pentru pacientii care au acceptat grefa timpanica.Estimarea imbunatatirii

AB gap postoperator s-a realizat prin utilizarea celui mai sofisticat model de retea neuronala



(deep learning). Rata de eroare a retelei a fost de 0.70 pe setul de trainingsi de 0.66 la cross

validare.
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Figura 8.11 - Evolutia ratei de eroare pe setul de training al RNA (linia orizontala reprezinta
evolutia ratei de eroare a retelei neuronale artificial, linia median reprezinta de cate ori a fost

antrenata reteaua neuronala artificiald)

In Capitolul 9 al tezei s-au evidentiat o serie de aprecieri asupra posibilei implementiri a
retelelor neuronale artificiale Tn deciziile diagnostice si terapeutice ale otitei medii cronice si a

perforatiilor timpanale.



Concluzii si contributii personale

Ne aflam intr-o perioada in care toate aspectele vietii sunt influentate de inteligenta
artificiala. Medicina moderna a beneficiat de aplicatiile dezvoltate cu ajutorul retelelor neuronale
artificiale. La momentul actual se impune realizarea unui tratament personalizat pentru ca
pacientii doresc sa stie cat mai multe despre patologia pe care o0 au si despre rezultatele
tratamentelor recomandate. De asemenea, medicii au nevoie de date cat mai precise pentru ca
impreuna cu pacientii lor sa poata lua decizii asupra celui mai bun tratament.

Studiul realizat si-a propus si a reusit sa creeze o retea neuronala artificiala avand
aplicatie personalizata pentru pacientii ce urmeaza a efectua timpanoplastie tip 1. Reteaua
neuronala artificiald 1i permite utilizatorului sa analizeze cele mai relevante aspecte care ar putea
impacta succesul chirurgical si anume refacerea atdt a membranei timpanice, cat si a
functionalitatii acesteia.

Relevanta studiului nostru rezulta din importanta si noutatea tematicii abordate. Studiul
nostru aduce in discutieimplemantarea tehnologiilor dezvoltate cu ajutorul inteligentei artificiale
n deciziile diagnostice si terapeutice ale otitei medii cronice si ale perforatiilor timpanale. S-a
realizat un algoritm de predictionare a rezultatului functional al timpanoplastiei tip I, care va
permite medicului chirurg otolog sa aleagd cea mai buna metoda de grefare a perforatiilor
timpanale (cartilaj tragal, pericondru tragal sau fascie de muschi temporal). De asemenea,
reteaua neuronala creatd de noi poate veni in ajutorul pacientilor pentru a-i ajuta sa inteleaga mai
bine patologia pe care o au dar sa si poata alege tratamentul propus in cunostintd de cauza.
Algoritmul retelei neuronale artificiale incorporeaza parametrii preoperatori care pot predictiona
rezultatul functional al timpanoplastiei tip I.

Partea originald a tezei de doctorat a cuprins pe langa crearea unor modele de retele
neuronale artificial, si identificarea factorilor de risc ce influenteaza rezultatul functional al
timpanoplastiei tip 1. S-a realizat, de asemenea, si 0 comparatie intre modelele neuronale
artificiale si metodele clasice de statistica demonstrand astfel, atat complexitatea, cat si utilitatea

unei retele neuronale artificiale pentru prognosticul functional al timpanoplastiei tip 1.



Din cauza complicatiilor potentiale si imprevizibile ce pot sa apara introperator sau
postoperator, niciun model nu poate atinge precizia absoluta in predictiile pentru imbunatatirea
auzului postoperator. Cu toate acestea, retelele neuronale artficiale par a fi mai bune decat alte
abordari traditionale de clasificare (de exemplu regresia logistica) astfel incat acestea pot fi, prin
urmare, recomandate pentru utilizare practica.

Prin activitatile de cercetare realizate in cadrul acestei teze de doctorat si analiza
complexa a rezultatelor privind rezultatul functional al timpanoplastiei tip I, concluzionam

urmatoarele privind importanta parametrilor studiati:

1. Datoritd dezavantajelor sociale pe care un pacient cu perforatie timpanala le resimte, se
poate afirma faptul ca aceasta patologie are un impact major in viata pacientilor.

2. Analiza descriptiva a lotului de pacienti este un pas esential in realizarea setului de date
de intrare (input) pentru crearea viitoarei retele neuronale artificiale.

3. Modificarile patologice de la nivelul casutei timpanului (mucoasa trasnformata polipoid,
timpanoscleroza, tesut de granulatie) precum si o diferentd mai mare de 10 dB a AB gapului
preoperator, reprezinta factori de risc nefavorabili in rezultatul functional al timpanoplastiei tip I.
4, Pana in acest moment, in Romania, nu a mai fost publicat niciun studiu care sa isi
propund ca obiectiv, predictia rezultatului functional al timpanoplastiei tip I. Asadar teza de
cercetare doctorald reprezinta o contributie personala la posibilitatea realizarii unei predictii
obiective preoperatorii.

5. Calitatea predictiei produsa de primul model de retea neuronala artificiala (cu o medie a
performantei de 90%) denota abilitatea retelei neuronale artificiale pentru generalizare si pentru
posibilitatea aplicarii practice pentru cazuistica medicald. Acest model de retea neuronald poate
fi introdus in activitatea clinica a chirurgilor intrucat va realiza o predictie utila in alegerea
materialului pentru grefa (in acest moment, alegerea tipului de grefa ramane la latitudinea
chirurgului, In functie de experienta acestuia).

6. Cel de-al doilea model de retea neuronala artificiala creat (in care au fost folositi
parametrii gasiti importanti la analiza descriptiva: hipoacuzia, marimea perforatiei, localizarea
perforatiei, antecedentele de otita, nivelul de studii) a clasificat corect 95% dintre observatii, rata

de eroare fiind de 0.05. Studiul nostru a fost gandit astfel incat sa vina si Tn ajutorul pacientilor.



Prin utilizarea acestui algoritm, acestia vor primi o predictie personalizatd a rezultatului
functional posttimpanoplastie.
7. Sunt necesare efectuarea de studii viitoare si mai ample, care sa inroleze un numar si mai

mare de pacienti, cu patologii diferite pentru a valida ipotezele emise in acesta teza.
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