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EPILEPSZIAS/AGYI HALOZATOK EGYSEJT-AK/TIV}ITA’SA'NAK
JELLEMZESE HAWKES-FOLYAMATOK SEGITSEGEVEL

PERCZEL GYORGY, EROSS LORAND, FABO DANIEL, GERENCSER LASZLO, HAJNAL
BOGLARKA, SZABO CSILLA, VAGO ZSUZSANNA, WITTNER LUCIA

Az epilepszia az egyik leggyakoribb idegrendszeri megbetegedés, mely
mintegy 50 millié embert érint vildgszerte. A betegek életminéségének javi-
tdsdra egy igéretes, fejlesztés alatt allé technolégia az un. zart hurku neu-
rostimulatorok alkalmazdsa, melyek révén a rohamok kifejlédése jé eséllyel
megakadalyozhat6. Az ilyen tipusu eszkozokben kritikus tényez6 a rohamok
elOrejelzése agyi elektromos jelek alapjan. Az idegsejtek tiizelési mintazatai-
nak modellezéséhez a pontfolyamatok elmélete altal felkinalt keretrendszert,
ezen belill a Hawkes-folyamatok elméletét alkalmazzuk. Jelen dolgozatban
valds idegsejtek tiizelési mintdzatait elemezziik, Ozaki — exponencidlis va-
laszfiiggvényel leirhaté Hawkes-folyamat esetére kidolgozott — maximum li-
kelihood (ML) médszerének implementéldséval és kiterjesztésével.

1. Bevezetés
1.1. Az epilepszia révid ismertetése

Az epilepszia el6forduldsi gyakorisdga 0,5-1%, mellyel ez az egyik leggyako-
ribb idegrendszeri megbetegedés. A betegség legfEbb jellegzetességei a vissza-
téré rohamok, melyek az egyes izomcsoportok koriilirt rangasaitél az atmeneti
eszméletvesztésen keresztiil a legismertebb tonusos-klénusos nagyrohamokig vél-
tozatos formakban jelentkezhetnek. A gydgyszeres és sebészeti kezelési lehetdségek
ellenére a betegek koriilbeliil 30%-4nél nem érhetd el megfeleld rohamkontroll.

A rohamok varatlansiaga olyannyira befolyasolja a betegek jollétét, hogy 6n-
magédban a rohamszam csokkenése kevéssé javitja az életmindségiiket — még ritkan
jelentkezd rosszullétek esetén is az ezektdl vald félelem szervezi az életiiket [12].
Epp emiatt sltaldnosan elfogadott az a feltételezés, hogy egy rohamokat elorejelz6
rendszer nagyban hozzajarulna az életmindség javulasahoz, arrél nem is beszélve,
hogy egy elektromos stimulator vagy gydgyszeradagolé pumpa hozzakapcsoldsa
révén akdr a rohamok kifejlédését is megakadalyozhatna [4].
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1.2. Zart hurkd neurostimulatorok az epileptolégiaban

Az epilepszids rohamok eldrejelzésére szamos mdédszert javasoltak a szakiroda-
lomban, 1d. [4]. Ezek tipikusan az agyi elektromos jelek (EEG, electrocorticogram
vagy ECoG) elemzésén alapulnak. Fokalisan (egyetlen koriilirt agyteriiletrdl) indu-
16 rohamok esetén feltételezhetd, hogy a rohamok idegrendszeri események kasz-
kadjaként fejlédnek ki, ezért — bar a kezdetiiket megeléz6 specifikus jellemz6rol
nincs tudomasunk — elvileg elérejelezheték. Ugyan az elmilt években megfogal-
mazott statisztikai kovetelményeket (above chance) néhdny mdédszer teljesitette, a
klinikai alkalmazhatdsdg szdamara ennél szigorubb kritériumokra lehet sziikség.

Napjainkban egyetlen sebészileg beiiltethetd, zart hurki eszkoz talalhatoé a pia-
con, a Responsive Neurostimulation (RNS, NeuroPace, Mountain View, CA, USA).
Ez ,mindossze” detektélja, és nem prediktalja a rohamokat, majd stimulédlja a ro-
ham induldséért felelés agyteriiletet. FEzzel szemben a Seizure Advisory System
(NeuroVista, Seattle, WA, USA) valédi rohampredikciét céloz meg, de ez a készii-
16k egyel6re nem keriilt kereskedelmi forgalomba [4].

Mivel az eddig megjelent rohampredikcids eszk6zok dontéen a helyi mez6poten-
cidlok (local field potential, LFP) elemzésén alapulnak, felmeriil a kérdés, hogy
vajon egyéb, szintén az agyi elektromos aktivitasbol szarmaztathaté jelek, igy az
egy -, és soksejt-aktivitas haszndlhato-e a rohamok elOrejelzésére. A kovetkezOkben
roviden ismertetjiik ezeket és az epilepszia szempontjabdl relevans jellemzoiket.

1.3. Egysejt-aktivitas az epilepsziaban

Mivel az idegsejtek egymds kozott akcids potencidlok (AP) révén kommuni-
kalnak, az egyes sejtek altal létrehozott AP-sorozatok alapvet6 fontossdguak az
ideghélozatok miikodésének megértésében. A sejten kivil regisztralt elektromos
jelekbdl, 200-500Hz feletti feliilatereszté sziir6 alkalmazasa révén olyan idésoro-
kat nyerhetiink, melyek elsésorban a regisztralé elektrod kozvetlen kornyezetében
taldlhaté sejtek akcids potencidljait tartalmazzak (populdcids sejtaktivitds, multi-
unit activity, MUA). Tovébbi feldolgozés (spike-sorting) révén ezek az akcids po-
tencidlok, tiizelési mintdzatok lényegében egyes sejtekhez rendelhetbéek (egysejt-
aktivitds, single-unit activity, SUA).

Az epilepszids rohamok neurondlis eredetének egy korai allatkisérletes bizonyi-
téka a sejtek tiizelési mintazatainak rohaminduldskor megfigyelt valtozasa volt.
Egy kurrens, human mérési eredményeken alapulé elmélet szerint az epilepszids
roham tér-id6beli terjedése két dllapottal jellemezhetd. A tilserkentett, in. ,,ik-
talis core” teriileten a sejtaktivitds jelentésen megemelkedik, hiperszinkronitast
mutat, és a neuronok egymastol elkiiloniilt akciés potencidlok helyett sorozatok-
ban, Gn. burst-izemmoddban kezdenek tiizelni. A kornyez6 gatolt un. iktalis
penumbra”-ban jéval heterogénebb marad a sejtek tiizelési mintdzata [9].

Az altalunk mért jellemzd sejtaktivitds valtozast az 1. dbra mutatja be. Ezen

s

az agykéreg egy koriilirt teriiletérol indul6 epilepszids roham elektromos minta-
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zata ldthat6, a piros nyil a roham kezdetének idépontjdt jeloli. Az agykéregbe
idegsejtek tiizelésének detektalasra is alkalmas 1n. intrakortikalis rétegelektréda
lett beiiltetve. Az innen nyert adatsort az (a) dbrarészlet mutatja. A detektalt
AP-ok morfoldgidja alapjan végzett spike-sorting a (b) dbrarészleten lathato. fgy a
cl, c2, ¢3 jelolésii idegsejtek aktivitasat egyedileg vizsgalhatjuk, 1d. (c) dbrarészlet.

A vélogatott sejtek aktivitdsat bemutatd dbrarészleten jol latszik, hogy mig
egyes neuronok a rohamindulastél fliggetleniil folyamatosan, ,nyugalmi” &llapot-
ban is aktivak (c1, s6tétkék), addig mésok a roham kezdetét kovetden aktivdlddnak
(c3, vildgoskék), vagy azt kovetben fokozddik az aktivitdsuk (c2, zold).

a b
Nyers adat (200-5000Hz) A valogatott idegsejtek akciés potencialjai

—~

cl

! (0 llruw JﬁWM

1. dbra. Epilepszids roham induldsakor mért sejtaktivités.

c

2. Hawkes-folyamatok az egysejt-aktivitas modellezésére

Az akcids potencidlok idépontjai altal definialt idésort egy in. pontfolyamat-
tal modellezziik. Matematikailag ez véletlen események T, id6pontjainak szigo-
riaan novekeds, 0 = Ty < Ty < Ty ... sorozata, amelynek nincs torlédasi pont-
ja. A matematikai kezelhet&ség szempontjabol hasznos megengedniink kétoldald,
(T,),—c0 < n < oo folyamatokat is, amelyek értéktartomdnya (—oo,+00). A
témakor kit{in bevezetését adja [1].

Egy pontfolyamat alternativ leirdsat adja a szamlédld folyamat, amelyet egy
(a,b] intervallumra az N(a,b] = #{n : a < T, < b} egyenléséggel definidlunk. Egy
pontfolyamat ¢ id6 elotti torténelmét az

Fi=0{N(a,b]:a<b<t}

o-algebra definialja.
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Egy (f:) >0, ¢ > 0, un. j6solhaté fiiggvény N(.) pontfolyamat szerinti integ-

raljat az
/ fdN, = 3" f(T)
0

n>0

egyenléséggel definidljuk. (A jésolhatdsdg heurisztikus jelentése: f; el6all, mint
Fi-adaptalt, balrdl folytonos folyamatok limesze.) Megmutathatd, hogy az N(.)
pontfolyamathoz létezik egy akar jésolhaténak is valaszthaté in. intenzitasfiigg-
vény, amely eleget tesz az alabbi azonossagnak:

([ 1) -o( [ )

Az idegtudoméanyokban kitiintetett szerepe van az in. dngerjeszté (self-exciting
vagy mutually exciting) pontfolyamatoknak, vagy in. Hawkes-folyamatoknak, 1d.
[7], tovabba [1], [2], [6] és [5], amelyek az egymadssal hélézatba kapcsolt idegsejtek
akciés potencidljait modellezik. Egy kétoldald, tobbvaltozds (T;,),1 = 1,...,k,
pontfolyamat Hawkes-folyamat, ha az N;(.) szdmldlomértéke eltolasinvaridns, és a
;¢ intenzitasfiiggvénye eleget tesz egy

k t
)‘i,t =pu; + Z / gij(t — S)de’s, wi >0, gij(u) >0

=10

egyenletrendszernek. Itt p; a hdttérintenzitdsokat jeloli, g;;(u) pedig nemnegativ
impulzusvalasz-fiiggvényeket (IRF) jelol. Egyetlen idegsejt tiizelési mintdzatdnak
(egysejt aktivitds) modellezésére az egydimenziés Hawkes-folyamatot alkalmazzuk,
amelyet implicit médon az alabbi zartkorii rendszer definidl:

t

At =p+ / g(t — s)dNs, w>0, glu) >0. (1)

—0Q0

Az (1) egyenlet mindkét oldaldnak vérhat6 értékét véve, a A = E\; jeloléssel a
A = p+c) egyenletet kapjuk, amelybdl a szébanforgé Hawkes-folyamat létezésének
alabbi sziikséges (és egyben elégséges, 1d. [10]) feltételét kapjuk:

c= /OO g(t)dt < 1. (2)
0

A Hawkes-folyamatok idegtudomanyi alkalmazdsanak, ezen belill az egysejt-
aktivitds modellezésének tobbek kézott az a meggondolas az alapja, hogy a neuro-
nok burst-lizemmodja egyfajta feedback-hatasra utal. Jelen vizsgalédasunk célja,
hogy egyvéltozos Hawkes-folyamatok segitségével létrehozzunk egy, az idegsejtek
tlizelését jol leird, de egyszerli modellt, és azt statisztikailag értelmezziik. Ilyen
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eszk6zok birtokaban varhaté annak feltérképezése, hogy bizonyos agyi torténések
— nevezetesen epilepszids rohamok soran — milyen utat jarnak be az egyes tiizelési
mintdzatok paraméterei a paramétertérben. Az ML-becsléssel (1d. [11]) kapott
paraméterekhez tartozé konfidenciaellipszoidok tampontot adhatnak a betegség
szempontjabdl lényeges, kiilonboz6 agyi dllapotok detektéldsara, 1d. [2, 6].

3. Hawkes-folyamatok illesztése

Hawkes-folyamatoknak valés, SUA-adatokhoz torténd illesztése céljabdl tekint-
siik Hawkes-folyamatok egy paraméteres osztalyat, 1d. [11]:

g(u) =0 -e*™,u >0, ahol ¢ >0, a<0.

Ebben az esetben a (2) stabilitdsi kritérium azt jelenti, hogy —o/a < 1, vagy
ekvivalens médon « := a + 0 < 0. Az igy definidlt o a stabilitdsnak egyfajta
mértéke (stability margin). Legyen n = (u, a, o), és tegyiik fel, hogy az adatainkat
ténylegesen egy Hawkes-folyamat definidlja, amelynek valédi paramétere n*. Az
7n* becsléséhez vegyiink egy tetszoleges megengedett 1 paramétert, amely tehat
kielégiti az a + 0 < 0 < p feltételt, és definidljunk egy A;(n) intenzitdsfiiggvényt a

t t

Au(n) = p+ /g(t —s,1m) dNg = p + /o -e*t=9) dN, (3)
0 0

egyenlettel. Vegyiik észre, hogy ha feltessziik, hogy a valédi pontfolyamatban a 0
idépont el6tt nincs esemény, azaz dN; = 0, ha t < 0, akkor ezen feltétel mellett
At(0) = A(0*) minden t > O-ra. A (feltételes) log-likelihood fiiggvény kiszami-
tdsdnak alapja az a matematikailag pontosan megalapozhaté heurisztika, hogy
minimalis feltételek mellett egy pontfolyamat lokalisan olyan, mint egy Poisson-
folyamat, 1d. [1]. Ez alapjan kapjuk, 1d. [11], ill. [3], hogy a negativ log-likelihood
a [0, T intervallumon, konstanstdl eltekintve,

T T
Lr(n) = / Ne(n)dt — / log A (7). (4)
0 0

A \(n) fiiggvény meghatdrozdsdhoz minden ¢ értékre kiilon numerikusan ki
kell szdmitani a (3)-beli integralt. Exponencidlis vélaszfiiggvény esetén ez meg-
keriilhetd, ugyanis ha a (3) egyenldségben p-t atvissziik a baloldalra, majd pedig
t szerint ,differencidljuk” az egyenletet, akkor a T, 1 < t < T}, intervallumon —
amelynek belsejében nincs esemény — a (balrdl folytonos) intenzitdsfiiggvényre az
aldbbit kapjuk:

AT, 4, = A1, , +oO, Ae(n) — =T (\p, L () = p).
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Tlymdédon az ML-becsléshez sziikséges (1) fiiggvény a fenti intervallumon expli-
cite kiszdmithaté a Ap,_, (n) kezdeti érték ismeretében!

A Hawkes-folyamat természetes, fizikailag értelmezhetd jellemzoi a stabilitasi
tliréshatar és az atlagos intenzitds, igy exponencidlis valaszfiiggvény esetén egy ter-
mészetes alternativ paraméterezés: 6 = (o, o, \). A becslés aszimptotikus pontos-
sagdnak mértékét 95%-os konfidenciaellipszoidokkal jellemezziik. A Fisher-matrix
altaldnos paraméterezés mellett a (4) egyenlet alapjan, az n helyett a 6 paramé-
tert hasznalva — tovabba egy alkalmas nagy szdmok erds torvényének érvényességét
feltételezve — az aldbbi médon szamithaté:

o g L Ao, (6%) - Ajr,, (67)
I1(0*) = lim — Z 22 (6%) )

ahol a ¢ alsé index 0 szerinti parcialis derivaltat jelol.

4. Kisérleti eredmények

A fenti — MATLAB-kornyezetben implementalt — illesztési médszer miikodésé-
nek vizsgalatahoz patkanyhippokampusz-agyszeletekbol szarmazé mintegy 3 per-
ces felvételek egysejt-aktivitdsdt [8] hasznéltuk fel. A kisérletesen megfigyelt 12
SUA-hoz rendelt paraméterhdrmasok megadjdk szdmunkra a paramétertér egy
élettani szempontbdl relevans tartomanyat. Az 1. tédbldzatban referenciapélda-
ként két SUA-hoz tartozé becsiilt (o, o, \) Hawkes-paramétereket tiintettiik fel,
ahol n a tiizelések szamat jeloli.

’ SUA ‘ n ‘ « ‘ o ‘ A ‘
3 1639 | -24,72 | 29,98 | 9,13
5 609 | -88,78 | 24,22 | 3,39

1. tdblazat. Két kisérletes SUA Hawkes-paraméterei.

Az els6 referenciapélda adataihoz tartozé Lp(6) koltségfiiggvényt (negativ log-
likelihood fiiggvényt), pontosabban annak metszeteit a 2. abrdan mutatjuk be, a
metszeteket a becsiilt 67 egy-egy koordinatajanak rogzitése mellett véve.

Osszevetve az egyes SUA-khoz tartozé konfidenciaellipszoidokat, 1d. 3. &bra,
ill. azok térfogatait, empirikusan is megerGsitést nyert az a tény, hogy kis minta-
elemszam, és ebbél adédé kis \ dtlagos tiizelési gyakorisag esetén bizonytalanabb
a becslés. Megjegyezziik, hogy a megyfigyelt SUA-k tiizelési rdataja 0,3 és 8,5
Hz kozott, a kisérleti adatokbdl becsiilt A dtlagos tiizelési gyakorisig pedig 0, 36
és 12,88 kozott véltozott. Levonhaté tehdt az a kovetkeztetés, hogy a tiizelés
dinamikédjanak becsiilhetésége a feltételezetten rovid, roham el6tti periddusban
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//
(a) (b) (c)
2. dbra. Egy referenciapéldédhoz tartozé Lr(6) koltségfiiggvény

metszetfiiggvényei.

3. dbra. A referenciapélddk becslésének 95%-o0s konfidenciaellipszoidja.

lényegesen fiigg a vizsgdlt SUA-tél. A Hawkes-folyamatok fenti osztalya paramé-
tereinek ML-becslését, annak numerikus és statisztikai tulajdonsagait fiziolégidsan
relevédns paraméterekkel szimuldlt adatokon (1d. [11]) teszteltiik. A dolgozatban
véazolt metodika alkalmazhatésidganak végso kritériuma, hogy az epilepszids roha-
mok szempontjabol relevans agyi allapotokat képes-e elkiiloniteni. Ennek eldontése
egy még folyamatban 1év6 kutatasunk targya.

Ko6szonetnyilvanitas

A kutatds az Ipar 4.0 kutatdsi és innovécids kivalésagi kozpont, GINOP-
2.3.2-15-2016-00002, az Innovativ informatikai és infokommunikaciés megoldaso-
kat megalapozé tematikus kutatési egyiittmiikodések, PPKE ITK EFOP-3.6.2-16-
2017-00013, és az Integralt kutatéi utanpdtlas-képzési program az informatika és
szamitdstudomany diszciplindris teriiletein, 3.6.3-VEKOP-16-2017-00002 cimii és

Alkalmazott Matematikai Lapok (2019)



220 PERCZEL GYORGY, EROSS LORAND, FABO DANIEL, GERENCSER LASZLO...

szdmu pdlyazati projektek, valamint a Nemzeti Agykutatdsi Program 2.0 (NAP
2.0: 2017-1.2.1-NKP-2017-00002) tdmogatdsdval jott létre.

A dolgozat végén az els6 szerzé PhD-kutatasi munkajahoz kozvetlen és folya-
matos mentori tevékenységet ellaté tarszerzok életrajzanak kozlésére szoritkozunk.

Hivatkozasok

[1] BREMAUD, P.: Point Processes and Queues: Martingale Dynamics, Springer Verlag, New
York (1981). DOI: 10.1002/bimj.4710300220

[2] CHORNOBOY, E. S., SCHRAMM, L. P.; AND KARR, A. F.: Mazimum likelihood identification
of neural point process systems., Biological cybernetics, Vol. 59 No. 4-5, pp. 265-75 (1988).
DOI: 10.1007/BF00332915

[3] DALEY, D. J. AND VERE-JONES, D.: An Introduction to the Theory of Point Processes,
Springer Science & Business Media (2013). DOI: 10.1007/b97277

[4] Gapnouwmi, K., LINA, J.-M., MORMANN, F.; AND GOTMAN, J.: Seizure prediction for ther-
apeutic devices: A review., Journal of neuroscience methods, Vol. (029), pp. 1-13 (2015).
DOI: 10.1016/j.jneumeth.2015.06.010

[5] GERHARD, F., DEGER, M., AND TRUCCOLO, W.: On the stability and dynamics of stochastic
spiking neuron models: Nonlinear Hawkes process and point process GLMs, Vol. 13 (2017),
DOI: 10.1371/journal.pcbi.1005390

[6] HANSEN, N. R., REYNAUD-BOURET, P., AND RIVOIRARD, V.: Lasso and probabilistic in-
equalities for multivariate point processes, Bernoulli, Vol. 21 No. 1, pp. 83-143 (2015). DOL:
10.3150/13-BEJ562

[7] HawkEs, A. G.: Spectra of some self-exciting and mutually exciting point processes,
Biometrika, Vol. 58 No. 1, pp. 83-90 (1971). DOI: 10.1093/biomet/58.1.83

[8] HOFER, K. T., KANDRACS, A., ULBERT, 1., PAL, 1., SzaBO, C., HEJA, L., AND WITTNER,
L.: The hippocampal CAS8 region can generate two distinct types of sharp wave-ripple com-
plezes, in vitro, Hippocampus, Vol. 25 No. 2, pp. 169-186 (2015), DOI: 10.1002/hipo.22361

[9] MERRICKS, E. M., SMITH, E. H., MCKHANN, G. M., GOODMAN, R. R., BATEMAN, L. M.,
EMERSON, R. G., SCHEVON, C. A., AND TREVELYAN, A. J.: Single unit action potentials
in humans and the effect of seizure activity, Brain, Vol. 138 No. 10, pp. 2891-2906 (2015),
DOI: 10.1093/brain/awv208

[10] M@LLER, J. AND RASMUSSEN, J. G.: Perfect simulation of Hawkes processes, Advances in
Applied Probability, Vol. 37 No. 3, pp. 629-646 (2005). DOI: 10.1239/aap/1127483739

[11] Ozaki, T.: Mazimum likelihood estimation of Hawkes’ self-exciting point processes, An-
nals of the Institute of Statistical Mathematics, Vol. 31 No. 1, pp. 145-155 (1979). DOI:
10.1007/BF02480272

[12] ScHULZE-BONHAGE, A. AND KUHN, A.: Unpredictability of Seizures and the Burden of
Epilepsy, in: Seizure Prediction in Epilepsy: From Basic Mechanisms to Clinical Applica-
tions, pp. 1-10 (2008). DOI: 10.1002/9783527625192.ch1

Alkalmazott Matematikai Lapok (2019)


https://doi.org/10.1002/bimj.4710300220
https://doi.org/10.1007/BF00332915
https://doi.org/10.1007/b97277
https://doi.org/10.1016/j.jneumeth.2015.06.010
https://doi.org/10.1371/journal.pcbi.1005390
https://doi.org/10.3150/13-BEJ562
https://doi.org/10.1093/biomet/58.1.83
https://doi.org/10.1002/hipo.22361
https://doi.org/10.1093/brain/awv208
https://doi.org/10.1239/aap/1127483739
https://doi.org/10.1007/BF02480272
https://doi.org/10.1002/9783527625192.ch1

EPILEPSZIAS AGYI HALOZATOK EGYSEJT-AKTIVITASANAK JELLEMZESE... 221

Dr. Perczel Gyorgy 1989-ben sziiletett Budapesten. 2015-
ben summa cum laude minésitéssel diplomézott a Sem-
melweis Egyetem Altaldnos Orvostudomdnyi Kardn. Még
ugyanebben az évben Kvantitativ Modellezés és Informatikai
Megalapozas oklevelet szerzett a Pazmany Péter Katolikus
Egyetem Informécids Technolégiai és Bionikai Kara és a
Semmelweis Egyetem kozos képzése keretében. 2015-t0l a
Pazmany Péter Katolikus Egyetem Roska Taméas Miisza-
ki és Természettudomanyi Doktori Iskoldjanak hallgatéja,
2018 6ta az iskola doktorjeloltje. Kutatasi teriilete Gerencsér
Léaszlé DSc és Dr. Er6ss Lordnd PhD témavezetése mellett az extratemporalis epi-
lepsziak biomarkereinek vizsgédlata. Részt vesz a Nemzeti Agykutatdsi Program-
ban (NAP 2.0) és tagja a Magyar Idegtudomanyi Térsasdgnak. 2019 janudrjatdl
az Orszagos Klinikai Idegtudoméanyi Intézet idegsebész-rezidense.

PERCZEL GYORGY

Pazmany Péter Katolikus Egytem
Informéciés Technolégiai és Bionikai Kar
1083 Budapest, Prater utca 50/A

Orszagos Klinikai Idegtudomanyi Intézet
1145 Budapest, Amerikai ut 57.
perczel.gyorgy.miklos@itk.ppke.hu

Dr. Er6ss Lorand PhD neurolégus, idegsebész, fajdalom-
terapeuta, féorvos az Orszagos Klinikai Idegtudomanyi Inté-
zetben (OKITT). 1990-ben diplomézott a SOTE-n. 1995-ben
neurolégia, 2000-ben pedig idegsebészet szakvizsgéat tett.
2010-ben szerzett egyetemi doktori fokozatot és 2019-ben
habilitalt a Semmelweis Egyetemen epilepsziasebészeti
téméaban. Nemzetkozi fajdalomterapeuta szakképesitéssel
rendelkezik.  Nevéhez ftizodik egy 16j neuromodulicios
mitéti moédszer hazai honositasa, egy 1j epilepsziasebé-
szeti kivizsgdlast segité implantaciés metodika kidolgozasa, a

robot asszisztélt idegsebészeti mddszerek bevezetése hazankban és a Kozép-Kelet
Eurépai régiéban, illetve szamos e témaval kapcsolatos tudomanyos publikacié.
Szakteriilete az epilepsziasebészet, a fijdalom-, a mozgaszavarok- és a spasztici-
tas sebészeti kezelése, valamint ezen kérképek neuromodulécios kezelése és ennek
fejlesztése, kutatdsa.

EROSS LORAND

Orszagos Klinikai Idegtudomaényi Intézet
1145 Budapest, Amerikai ut 57.
Pazmany Péter Katolikus Egytem
Informéciés Technoldgiai és Bionikai Kar
1083 Budapest, Prater utca 50/A
l.g.eross@gmail.com

Alkalmazott Matematikai Lapok (2019)



222 PERCZEL GYORGY, EROSS LORAND, FABO DANIEL, GERENCSER LASZLO...

Dr. Fabé Déniel az Semmelweis Egyetem Altaldnos Orvos-

tudomanyi Kardan végzett 2002-ben, ugyanitt szerzett

idegtudoményi PhD-fokozatot 2008-ban, majd 2011-ben

neurolégus szakvizsgat. Elsé munkahelye az OPNI Neurol6-

giai Osztalyan volt, aminek megsziinése utdn, 2007 éta az
e OKITI Neuroldgiai Osztélyan dolgozik ideggyogyaszként. Itt
folyamatosan tagja az epilepszia, illetve epilepszia-sebészeti munkacsoportnak, ne-
urolégiai szempontbodl bevezette az ANT-DBS neuromodulécids kezeléseket epi-
lepszidban, illetve felépitette az intraoperativ neuromonitorozasi szolgalatot. 2013
ota kutatdcesoportot vezet neurofiziolégiai kutatasi tertileten. Kutatési érdeklodése
az epilepszias és alvasi EEG oszcillacidk, valamint az agyi elektromos és mégneses
ingerlések diagnosztikus és terdapids hasznositasa.

-

FABO DANIEL

Orszagos Klinikai Idegtudomanyi Intézet
1145 Budapest, Amerikai ut 57.
fabo.daniel@gmail.com

Gerencsér Laszlé egyetemi diplomajat az ELTE TTK
matematikus szakin szerezte 1969-ben. 1970-t6l rovidebb-
hosszabb megszakitdsokkal az MTA SZTAKI-ban dolgozik
az operacidkutatds, majd a rendszer- és iranyitdselmélet
témakoreiben. 1988 és 1991 kozott vendégprofesszor volt a
kanadai McGill Egyetemen (Montreal, Quebec), 1997 és 2001
koz6tt pedig Széchenyi Professzori Osztondijasként oktatott
az ELTE TTK Valoszintiségelméleti és Statisztika Tan-
sz€kén. Itt matematikus szakon elséként oktatott modern
pénziigyi matematikat. Tobb éven &t tanitott a Piazmany

Péter Katolikus Egyetem Informéciés Technolégiai és Bionikai Karan is. Téma-
vezetése mellett 8 tanitvanya szerzett PhD-fokozatot. Az MTA doktora cimet
2000-ben kapta meg. Tobb cikluson at szerkesztébizottsdgi tagja volt a STAM
Journal of Control and Optimization, ill. az IEEE Transactions on Automatic
Control folyoiratok szerkesztObizottsagainak. Fobb kutatdsi teriiletei: sztochasz-
tikus rendszerek, valtozdsdetektalds, pénziigyi idosorok, pontfolyamatok, gépi ta-
nulds, elosztott szamitdsi modellek.

GERENCSER LASZLO

MTA SZTAKI
1111 Budapest, Kende utca 13-17.
gerencser.laszlo@sztaki.mta.hu

HAJNAL BOGLARKA

Semmelweis Egyetem

1085 Budapest VIII. Ullsi ut 26.
Orszagos Klinikai Idegtudomanyi Intézet
1145 Budapest, Amerikai ut 57.
haboglarka90@hotmail.com

Alkalmazott Matematikai Lapok (2019)



EPILEPSZIAS AGYI HALOZATOK EGYSEJT-AKTIVITASANAK JELLEMZESE... 223

SZABO CSILLA

Pazmany Péter Katolikus Egytem
Informéciés Technoldgiai és Bionikai Kar
1083 Budapest, Prater utca 50/A

MTA Természettudomanyi Kutatdintézet
1117 Budapest, Magyar tuddsok koritja 2.
szabo.csilla@itk.ppke.hu

Véagd Zsuzsa az ELTE
zett  1982-ben,
PhD-fokozatot 1996-ban.
és Fémmiivek Irdnyités-
volt, majd a BME Gépészkari Matematika Tanszéken
1992 és 2006 kozott az MTA SZTAKI
" Rendszer- és Iranyitdselméleti, ill. az Operdcidkutatas és
Dontési  Rendszerek Kutatélaboratériuméban —dolgozott.
2000 6ta a Péazméany Péter Katolikus Egyetem Infor-
'maciés Technoldgiai és Bionikai Karan dolgozik, ahol t6bb

volt tandrsegéd.

TTK matematikus szakan vég-

majd ugyanitt szerzett matematikusi

Els6 munkahelye a Csepel Vas
és Szamitastechnikai Intézete

analizis targy oktatasi anyaganak kidolgozasaval és oktatasdval biztdk meg, me-

lyekhez egyetemi jegyzeteket is irt.

Ezeket a targyakat azota is folyamatosan

oktatja, jelenleg egyetemi docensként. 2006 és 2015 kozott a kar tanulményi dé-
kanhelyettese volt. Kutatasi érdeklédése a sztochasztikus rendszerek témakoréhez
kotddik (identifikdcid, véletlen keresés, pénziigyi idésorok, pontfolyamatok), ilyen

témaban tarsszerzéje egy TAMOP—jegyzetnek, és elbaddja tobb szabadon vélaszt-

hatd kurzusnak.

VAGO ZSUZSANNA

Pazméany Péter Katolikus Egytem
Informaciés Technolégiai és Bionikai Kar
1083 Budapest, Prater utca 50/A
vago@itk.ppke.hu

WITTNER LUCIA
Orszagos Klinikai Idegtudomaényi Intézet
1145 Budapest, Amerikai at 57.

MTA Természettudomanyi Kutatdintézet
1117 Budapest, Magyar tudésok koritja 2.
wittner.lucia@ttk.mta.hu

Alkalmazott Matematikai Lapok (2019)



224 PERCZEL GYORGY, EROSS LORAND, FABO DANIEL, GERENCSER LASZLO...

MODELING SINGLE-UNIT ACTIVITY OF EPILEPTIC BRAIN
NETWORKS USING HAWKES PROCESSES

GYORGY PERCZEL, LORAND EROSS, DANIEL FABO, LASZLO GERENCSER,
BOGLARKA HAJNAL, CSILLA SzABO, ZSUZSANNA VAcd, LUcCIA WITTNER

Epilepsy is one of the most common neurological disorder affecting around 50 million people
worldwide. For approximately 30% of the patients satisfactory seizure control cannot be achieved
with anti-epileptic drugs or surgical interventions. An alternative emerging technology is closed-
loop neurostimulation that might prevent the evolution of full-blown seizures, assuming that
reliable seizure forecasting is available. With the aid of state-of-the-art microelectrodes single
neuron action potentials can be recorded in the living brain giving insight into cellular-level
changes during the onset of seizures. The firing patterns of individual nerve cells are modeled
via the theory of point processes. In particular, Hawkes processes with exponential response
function are fitted using maximum likelihood estimation (MLE) to neuronal spike-trains from
rat hippocampal slice preparations. The accuracy and discriminating power of the MLE method
is verified using the associated confidence ellipsoids on a large variety of physiologically relevant
simulated data.

Keywords: point processes, Hawkes processes, point estimation, maximum likelihood estimation,
applications to biology and medical sciences.
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