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Resumo

O projeto de pesquisa visa o desenvolvimento, adaptacdo, manutenc¢do e implantacio de soft-
ware aberto para suporte em tematicas relacionadas aos objetivos cientificos e educacionais do
CEPID Neuromat. Na presente etapa foram desenvolvidas atividades especificas relacionadas
ao sub-item de projeto “Programas para andlise de dados de captura de movimento produzidos
por equipamentos adquiridos pelo NeuroMat”, particularmente em coopera¢do com 0 grupo
de pesquisa do Neuromat na USP de Ribeirdo Preto. Objetiva-se automatizar o processo de
captura de sinais de eletromiograma (EMG) resultantes de estimulacbes cerebrais, almejando

encontrar a maxima resposta de estimulacédo para um determinado musculo-alvo.

1. Atividades Desenvolvidas

A presente etapa de projeto pode ser melhor compreendida no contexto de Estimulacdo Mag-
nética Transcraniana (EMT, ou TMS, do inglés Transcranial Magnetic Stimulation), um procedi-
mento ndo invasivo de estimulacdo de circuitos neurais utilizando campos magnéticos induzi-
dos por bobinas sobre o escalpo (Yokota et al., 2019). A atividade elétrica muscular produzida
como resposta ao campo elétrico no cortex cerebral é conhecida pela sigla MEP (motor evoked
potential), comumente capturada por eletromiogramas de superficie. A amplitude e laténcia
dos MEPs sdo as grandezas de maior interesse clinico. Sessdes de TMS vém sendo aplicadas
com sucesso no tratamento de estados dolorosos e em doengas como Parkinson e depressao.
O grupo Neuromat na USP de Ribeirdo Preto vem desenvolvendo ferramentas de auxilio a
Neuronavegacdoneuronavegacdo, que permite o posicionamento e localizacdo em tempo real e
com precisdo em meio as estruturas anatomicas cerebrais utilizando imagens de ressonancia ou
tomografia (Souza et al., 2018). Um sistema de controle para um braco robdtico estd também

sendo projetado para automatizar o processo de TMS, visando encontrar a localizacdo e ori-
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entacdo das bobinas que resultem em uma maxima estimulacdo para um dado musculo-alvo.
Nesse sentido, torna-se necessario o desenvolvimento de modelos que: i) relacionem as coor-
denadas no espaco tridimensional de neuronavegacdo a amplitude dos MEPs; ii) determinem
a localiza¢do mais provavel da regido do MEP de maior amplitude a partir de uma sequéncia
de amostras iniciais. As amostras devem ser colhidas durante a sessdo de TMS, com a bobina

osicionada pelo braco robdtico nos pontos determinados pelo método de otimizacio.

1.1 Descricdo do problema

O problema em questdo pode ser formulado como encontrar o maximo de uma funcao “ampli-
tude de MEP” desconhecida, F(x¢;¥;2,65D)F(X,Y,Z,a, D), para um estimulo de intensidade
padrdo, onde: x;¥;2X,Y,Z sdo as coordenadas de neuronavegacido no ponto de estimula-
¢do no escalpo; a é a orientacdo angular da bobina em relagdo ao eixo de referéncia; e D é a
distancia do escalpo a bobina. As coordenadas podem ser convertidas para uma representacdo
essencialmente bidimensional efetuando-se uma projecao esférica seguida de uma projecao po-
lar zenital (a um plano tangente aos polos), de forma que a coordenada radial seja a latitude a

partir do polo norte. As novas coordenadas x:;¥-x, y serdo dadas por:
x. =R x inclf x cos(p) (1.1)

Y. =R xinclf x sin(¢p) (1.2)

onde O = arctan(v X2 +Y2/Z) é o angulo polar, ¢ = arctan(Y /X) é o azimute, e R é o raio
aproximado do escalpo;~p=-aretan(y/x)-e-inel=-aretan{~/x>+3y2/2)—Assumindo-, Para R
unitdrioinicialmente-deseonheeide;xe ¥, x e y serdo dados em radianos.

A-Supode-se que a funcao F pode ser decomposta da seguinte forma:

F(xgﬁ.yg: a:D) = Fp(xgﬂ yg) : ,U,A(XE, J’E, a) : MD(XS’.)/E)D) (13)

em que:

Fo{e5 0 Fo(x, y) é aresposta mdxima (em uV) que pode ser obtida no ponto €y )-(x, y)

com a bobina encostada no escalpo e na orientacao dtima;

ua(x,y,a) é um fator de atenuagio devido a orientacdo da bobina (u, = 1 quando a esta
em uma orienta¢do étima no ponto x_¥:X, Y, € menor que 1 caso contrario).

up(x,y,D) é um fator de atenuacéo devido a distancia entre bobina e escalpo, e serd 1 para
D = 0 (bobina encostada no escalpo), e menor que 1 para D crescente.

Uma vez que a amplitude de F (em uV) pode ser medida por EMGs, resultando em uma

lista de triplas (.5 y:>F:X;, Y, F;) para cada paciente e musculo-alvo, o problema pode ser
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entendido como encontrar o maximo da funcdo a partir de um conjunto finito e reduzido de
medidas. Uma representacdo de F pode ser obtida ajustando-se uma amostra inicial dos dados
(via minimos quadrados) a uma fungéo #{x¢-¥-)-h(x, y) suave e continua, ou seja:

F=h(x,y)+e

em que € é o vetor de erros de medicao—Para-fins-de-simplificacio;-os-parametros-, podendo
conter, a principio, imprecisGes relacionadas a a e D. Visto que tais parametros sdo funcdes
fixas de (x o problema na versdo final poderd também ser reduzido a otimizacdo de uma
funcéo F de duas varidveis.

Havendo sido definido o modelo inicial de F, objetiva-se entdo encontrar o MEP de maior

amplitude realizando o minimo possivel de consultas (probes) a funcgéo, ou seja, com o menor

numero de medicdes—Nesta-pesquisafoi-aplicadauma-estratégia-amostras. Varias estratégias de
otimizacdo baseada-emnao-linear estdo sendo consideradas para esta tarefa, como inferéncia

Bayesiana (Tervo et al., 2020). A presente etapa desta pesquisa focou-se em um método
baseado em simplexos, aqui deneminada-de-métode-denominado de SVE (simplex vertex-edge).

Um simplexo n-dimensional é uma lista V de n+1 pontos (vértices) em R", para n >=0;
denominades—devértices. Dois vértices distintos quaisquer definem uma aresta. A partir
des-valeresF{0-—K{n)—1}de K valores de uma funcdo quadratica F nes-nés-de-um-dade

amostrados nos vértices e pontos médios das arestas de um simplexo n-dimensional V, o mé-
todo SVE busea—encontrar-as-coordenadas-barieéntrieas-de-ajusta a funcdo dada aos valores

amostrados e calcula seu ponto estacionario — Paran=2,
tem-se um simplexo triangular, com K = 6.

Em cada iteracio, um simplexo centrado na estimativa inicial %°f0-.#—3}x°[0...n—1]
para o 6timo de F (neste problema, o valor maximo) é gerado aleatoriamente. O raio r do sim-
plexo € ajustado dinamicamente a partir de um valor inicial r;,,;, dentro dos limites [ 7y;,, 'nrayx J-
O ponto 6timo x*x* é encontrado quando o erro em relacdo a estimativa anterior for menor

que uma tolerancia ¢, ou quando um determinado ntimero de iteracoes for atingido.
1.2 Experimentos e Discussdao

O método foi testado utilizando dados de EMG obtidos a partir de experimentos prévios re-

alizados pela equipe Neuromatenvelvende-, uma vez que o braco robdtico ainda encontra-se

em desenvolvimento. A funcdo F foi definida algébricamente: um polinomio de grau 6 em
x,y). Para tornar o teste mais significativo, o polinémio foi ajustado a medidas de MEPs de

4 sujeitos, considerando 2 valores de intensidades de estimulacdo de bobina (110% e 120%)

e 4 musculos alvos: flexor radial do carpo (FRC), flexor curto do polegar (FCP) e abdutor do



minimo (ADM). Em cada caso foram efetuadas-60-tomadas medicoes e-em N = 60 pontos do
escalpo escolhidos manualmente, sendo registradas as coordenadas de neuronavegacao x;, y; €
2;, além da amplitude (F;), em uV, e laténcia dos MEPs para cada intensidade de estimulacdo.

Um script Python foi desenvolvido para leitura dos dados a partir de planilhas em formato
Excel e csv, e conversdo para coordenadas bidimensionais ¥53;x,y. A rotina curve fit da
biblioteca scipy.optimize foi aplicada para o ajuste dos dados a—tm-ao polindmioh{z;y)de
sexto-grat(28-coeficientes-deseonhecidos). Foram desenvolvidas rotinas (wrappers) em Python
para interface com uma biblioteca prévia ja desenvolvida em linguagem C implementando o
método de otimizacdo SVE [ ]. Foram geradas bibliotecas dindmicas (.so) para interface Python
utilizando ctypes.

Na Figura 1.1 mostra-se a func¢éo ajustada A{z)-h(x,y) para diferentes musculos alvos
do sujeito “04”, considerando intensidade de estimulacdo 120%. Os pontos de amostragem
(¢:5¥:X;,Y;) estdo representados em circulos azuis. Ja na Figura 1.2 sdo mostrados os respec-
tivos residuos (r=+—Hh{xxJr; = F; — h(x;, x;)), em segmentos com ponta azul, possuindo
comprimentos proporcionais a magnitude do erro €; e fator de escala arbitrario. A direcdo do
segmento indica o sinal do residuo. E possivel observar que, para o conjunto de dados utili-
zado, a utilizacdo de polindmios de grau 6 provou ser um meio-termo razodvel entre minimizar
os residuos e evitar oscilacoes espurias nas lacunas de F entre os pontos de amostragem. Nao
obstante, foram encontrados residuos de valores elevados (vide Fig.1.2c). Dentre as diversas
fontes possiveis de erros em €;, algumas podem ser destacadas: i) erro na medida de F; ii) va-
riacdo natural da intensidade de resposta para o mesmo estimulo; iii) variacdo da intensidade
do estimulo devido a variacdo na orientacdo da bobina e na distancia ao escalpo; iv) erros nas
coordenadas de neuronavegacao Xx;, y; € 2;; ot-v) erros de aproximacao devidos-ao-fato-dapelo
fato de a funcéo real ndo ser um polindémio de grau 6.

Na Figura 1.3 ilustra-se a trajetéria do método SVE em busca do méaximo da fungéo ajus-
tada h@Hﬁ}w a partir da estimativa inicial x° (mostrada na cor verde escura). Os

simplexos estdo

delimitados por linhas tracejadas com centros nos pontos de cor verde. Nos cendrios avaliados,
o algoritmo apresentou boas caracteristicas de convergéncia. Dado o cardter randémico dos
simplexos gerados, em alguns casos (Fig.1.3b) houve divergéncia para a regido onde o maximo
dos polinémios tende a infinito.
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Figura 1.1: Ajuste dos dados de amplitude de MEP (em uV) a um polindmio de grau 6
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Figura 1.2: Residuos do ajuste polinomial #=+;—h{x5%:)r; = F; —h(x;,x;), mostrados em segmentos com

pontas azuis
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Figura 1.3: Determinacdo do mdaximo da—funcio—pelinemial-h(s5x-)-do polinomio h(x,y) via métedo-SVE
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2. Atividades em desenvolvimento e perspectivas futuras

O método esta sendo aprimorado de forma a considerar uma funcdo ajustada de base tenso-
rial, ao invés de polinomial. Apds finalizacdo desta andlise “offline’, o modelo serd integrado a
interface em tempo real com o brago robdtico atualmente sendo desenvolvida pelo grupo. A au-
tomacao dos procedimentos de TMS € de grande interesse ndo somente para reduzir a duracao
e desconforto das sessOes, mas garantir a repetibilidade e precisdo dos processos. Objetiva-
se comparar o desempenho do método SVE (numero de amostras colhidas para uma data
precisdo especificada) a outros algoritmos, como a proposta em (Tervo et al., 2020);-baseada

em-inferéneiaBayesiana. Apds a conclusdo desta etapa, o projeto seguird com os demais tépicos
definidos no cronograma inicial.
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