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Capitolul 1

Introducere

Ochiul uman a reprezentat dintotdeauna un subiect de interes major pentru cercetatori
si clinicieni. Fascinatia provine nu doar din complexitatea structurald si rolul esential
in perceptia vizuala, ci si din relatia sa profundd cu starea generald de sandtate a
individului. Retina trebuie privitd nu doar ca un tesut senzorial, ci ca o veritabila
»fereastrd” prin care pot fi observate precoce indicii ale sandtatii oculare sau
neurologice. Bolile retiniene constituie o provocare semnificativa la nivel global, in
special prin frecventa lor in crestere, dificultatea diagnosticdrii precise si severitatea
potentiald, inclusiv pierderea ireversibild a vederii. In acest context, comunitatea
medicald a inceput sd exploreze solutii inovatoare de diagnostic, dintre care un rol
central il ocupad inteligenta artificiala (IA), in special tehnicile de DL. Evolutia acestor
metode a contribuit semnificativ la transformarea oftalmologiei, prin cresterea preciziei
diagnostice, reducerea timpului de analiza si imbunatatirea eficientei clinice.

Retelele neuronale convolutionale (Convolutional Neural Networks - CNN) au
fost printre primele metode de IA aplicate in imagistica oftalmologica, demonstrand
eficientd 1n analiza imaginilor retiniene, in special a celor obtinute prin tomografie in
coerenta opticd (Optical Coherence Tomography - OCT), datoritd capacitatii de a
detecta caracteristici subtile si localizate. Totusi, o limitare importantd a CNN-urilor
consta in incapacitatea acestora de a surprinde relatiile globale spatiale din imagine.
Aparitia modelelor Vision Transformers (ViT) a reprezentat un pas inainte, prin
capacitatea lor de a analiza imaginea in ansamblu si de a modela relatii spatiale globale.
Astfel, au fost propuse modele hibride care combind avantajele CNN-urilor in
recunoasterea caracteristicilor locale cu abilitatea ViT-urilor de a interpreta structuri
globale. Capitolul al doilea al acestei lucrdri detaliaza potentialul, avantajele si
limitdrile acestor modele CNN, ViT si hibride in contextul diagnosticarii bolilor
retiniene.

Lucrarea isi extinde apoi atentia asupra implicatiilor neurologice ale retinei,
evidentiate in capitolul al treilea. Adesea descrisa ca o ,,fereastra catre creier”, retina
prezintd conexiuni embriologice si anatomice directe cu sistemul nervos central (SNC),
ceea ce 11 confera potentialul de a fi un biomarker non-invaziv pentru sdnatatea
neurologica. Progresele recente in tehnologiile de imagistica retiniana (OCT si OCT
angiografic — OCTA) au permis observarea unor modificari fine ale retinei asociate cu
boli neurologice precum boala Alzheimer (AD), boala Parkinson (PD), scleroza
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multipld (SM) si schizofrenia. Aceste progrese pot contribui la identificarea precoce si
monitorizarea evolutiei bolilor neurologice.

Cu toate acestea, cercetarea este inca la inceput In ceea ce priveste acuratetea
diagnosticd a biomarkerilor retinieni pentru tulburdrile neuropsihiatrice, cum ar fi
schizofrenia. Aceste limitari subliniazd nevoia unei abordéri integrate In domeniul
sanatatii. Capitolul patru exploreaza solutiile de monitorizare la distantd a sanatatii,
evidentiind modul in care tehnologiile purtabile si platformele de tip Internetul
Lucrurilor (Internet of Things — IoT), alimentate de IA, pot imbunatati livrarea
serviciilor medicale. Aceste instrumente permit implicarea continud a pacientului,
urmarirea in timp real a simptomelor, analiza detaliatd a progresiei bolii si interventii
personalizate, cu aplicabilitate directd in schizofrenie. Integrarea obiceiurilor
alimentare 1n sistemele de monitorizare la distantd a pacientilor cu schizofrenie
contribuie la o abordare terapeutici holistici. Intrucat schizofrenia este asociati cu
perturbari ale conectivitatii cerebrale, electroencefalograma (EEG) reprezintd un
instrument esential de neuro-monitorizare, fiind o metoda fiabild si accesibila utilizata
frecvent in cercetarea neuropsihiatrica. Capitolul discutd, de asemenea, algoritmii de
detectie IA pe baza de EEG, subliniind potentialul integrarii acestora in platformele de
monitorizare la distanta.

Scopul general al acestei teze este de a explora abordarile integrate bazate pe [A
pentru monitorizarea sanatdtii mentale si vizuale, aducand o contributie semnificativa
la convergenta dintre neurologie, psihiatrie si oftalmologie. Corelarea progreselor
tehnologice cu aplicabilitatea clinicd sustine directia de cercetare abordatad, conturand
0 viziune promitdtoare asupra viitorului medicinei. Monitorizarea continud a
pacientului, tehnicile de diagnostic precise si managementul proactiv al sanatatii
contribuie la redefinirea practicii clinice si la imbunétatirea rezultatelor pentru pacienti.

1.1 Prezentarea domeniului tezei de doctorat

Aceasta tezd de doctorat se situeaza la intersectia dintre tehnicile avansate de 1A si
domeniile oftalmologiei, neurologiei si psihiatriei. Scopul principal este de a explora
modul in care metodologiile IA, in special cele bazate pe DL, pot revolutiona practicile
de diagnostic din oftalmologie, contribuind semnificativ la detectia si managementul
bolilor retiniene. Dintre algoritmii utilizati, CNN-urile si ViT-urile au fost aplicate cu
succes in identificarea afectiunilor retiniene.

Lucrarea analizeaza, de asemenea, conexiunea anatomica si embriologicd a
retinei cu sistemul nervos central (SNC), pozitiondnd imagistica retiniand ca o metoda
promitdtoare pentru detectia precoce si monitorizarea tulburdrilor neurologice si
psihiatrice. Tehnologiile de imagistica OCT si OCTA permit vizualizarea unor
modificari retiniene fine asociate cu afectiuni precum boala Alzheimer (AD), boala
Parkinson (PD), scleroza multipla (SM) sau schizofrenia. Totusi, utilizarea exclusiva a
imagisticii retiniene in diagnosticul unor boli neurologice complexe poate prezenta
limitari, pe care aceasta lucrare isi propune sa le abordeze.



Chapter 1 — Introduction

Astfel, sunt propuse solutii de monitorizare la distanta a stdrii de sanatate, care
integreaza IA, tehnologii purtabile, platforme IoT si date EEG, pentru a oferi o

Prin aceste directii, teza contureaza un domeniu inovator de cercetare, orientat
spre redefinirea metodelor de diagnostic, imbunatatirea rezultatelor clinice si
transformarea paradigmelor de ingrijire medicald in mai multe specializari.

1.2 Scopul tezei de doctorat

Aceasta teza exploreaza modul in care tehnologiile avansate de IA pot fi utilizate pentru
a imbunatati acuratetea diagnosticd atat in analiza imaginilor retiniene, cat si in
interpretarea semnalelor EEG. Unul dintre obiectivele urmarite este identificarea
arhitecturilor IA care reusesc sa echilibreze o acuratete ridicatd a diagnosticului cu
aplicabilitatea practicd in context clinic, ludnd totodatd in considerare eficienta
computationald si fezabilitatea in utilizarea reala.

Totodata, teza isi propune s evidentieze rolul retinei ca instrument predictiv
pentru tulburari neurologice si psihiatrice mai ample, incluzand si integrarea practicd a
inteligentei artificiale in monitorizarea obiceiurilor alimentare ale persoanelor cu
schizofrenie. Prin urmare, aceasta cercetare urmareste conectarea dimensiunii teoretice
a IA cu perspective aplicabile concret, capabile sa transforme Ingrijirea pacientilor in
domenii unde detectia precoce si precisd este esentiala.

1.3 Continutul tezei de doctorat

Aceasta tezd de doctorat este structuratd in trei capitole principale, fiecare dintre ele
construind pe baza celui precedent pentru a oferi o explorare cuprinzatoare a inovatiei
in domeniul sanatatii bazate pe IA. Capitolul al doilea, intitulat ,,IA in detectia bolilor
retiniene”, analizeaza aplicarea modelelor avansate de DL, incluzand CNN, ViT si
arhitecturi hibride, in vederea imbunatatirii acuratetei diagnostice a afectiunilor
retiniene. Acest capitol oferd o evaluare detaliatd a acestor modele, discutdnd punctele
lor forte, limitarile si potentialul lor de integrare in practica clinica.

Capitolul al treilea, ,Imagistica retiniand ca fereastrd catre sanatatea
neurologica”, extinde perspectiva oftalmologicd explorand semnificatia neurologica a
biomarkerilor retinieni. Sunt examinate corelatiile anatomice si functionale dintre retina
si sistemul nervos central, fiind analizate tehnicile moderne de imagistica retiniana
utilizate pentru identificarea timpurie a bolilor neurologice. De asemenea, sunt
prezentate metode statistice aplicate pe un set restrans de date, care evidentiaza corelatia
semnificativa dintre schizofrenie si modificarile retiniene.

Capitolul al patrulea, ,,Monitorizarea la distantd a pacientilor psihiatrici”,
extinde in continuare continutul tezei, concentrandu-se asupra aplicatiilor practice ale
tehnologiilor bazate pe IA si IoT in monitorizarea la distanta a pacientilor, in special a
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celor diagnosticati cu schizofrenie, prin utilizarea datelor EEG. Capitolul abordeaza
inovatiile tehnologice, strategiile de gestionare a pacientilor si provocarile reale din
practica medicala, evidentiind modul in care aceste solutii bazate pe IA pot contribui la
imbunatatirea rezultatelor clinice si a calitatii vietii pacientilor in Ingrijirea psihiatrica.



Capitolul 2

Inteligenta artificiala in detectia
bolilor retiniene

Acest capitol prezintd modul de functionare al retinei si subliniazd importanta
diagnosticarii precoce a bolilor retiniene. Totodata, evidentiazd rolul si potentialul
CNN, al ViT si al modelelor hibride in detectarea afectiunilor retiniene, oferind o
perspectiva detaliata asupra capacitatilor, avantajelor si limitarilor acestora. Una dintre
provocdrile majore identificate consta in resursele computationale ridicate necesare
implementdrii arhitecturilor bazate pe Transformere. Din acest motiv, modelele hibride
care integreazd CNN-uri cu ViT-uri au atras un interes stiintific considerabil, prin
valorificarea combinata a capacitatiit CNN-urilor de a extrage caracteristici locale si a
abilitatii ViT-urilor de a analiza contextul global al imaginilor. Astfel, explorarea

......

pentru obtinerea unor informatii medicale aprofundate.

2.1 Anatomia retinei si modul acesteia de functionare

Ochiul uman nu este doar un organ al vederii, ci o structurd complexa, esentiald pentru
modul 1n care percepem si interactiondm cu lumea inconjurdtoare. Lumina patrunde
mai Intai prin pupild, fiind reglata de iris a carui pigmentare determina culoarea ochilor
in functie de concentratia de melanina. Trecerea luminii prin cornee si cristalin asigura
focalizarea precisa pe retind, locul unde sunt initiate semnalele vizuale. Aceste
componente structurale sunt esentiale pentru formarea imaginii si reflecta totodata
complexitatea adaptativa a ochiului la conditii variabile de iluminare.

2.1.1 Dezvoltarea ochiului uman

Dezvoltarea ochiului uman incepe inca din perioada embrionara, inainte de nastere.
Veziculele optice sufera o invaginatie pentru a forma cupa optica, din care stratul intern
se diferentiaza in retind, iar stratul extern se transforma in epiteliul pigmentar retinian
(RPE). Pe masura ce retina se formeaza, celulele sale migreaza si se diferentiaza,
ducand la aparitia unei structuri complexe si stratificate. In luna a cincea de gestatie
este conturatd arhitectura neurald de bazd a retinei, pregatind dezvoltarea sinapselor
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functionale si maturizarea celulelor fotoreceptoare. Ultima etapd a acestui proces o
reprezintd maturarea foveei, care continud pana in jurul varstei de patru ani, asigurand
capacitatea ochiului de a percepe in intregime complexitatea mediului vizual.

2.1.2 Anatomia si fiziologia retinei

Retina umana reprezinta o structurd complexa care continud povestea ochiului, fiind
interfata esentiala dintre lumina incidenta si perceptia vizuald formata la nivel cerebral.
Are o grosime de putin peste 0,5 milimetri si acopera suprafata internd a globului ocular.
Retina este organizata in trei straturi distincte, fiecare alcatuit din diferite tipuri de
celule nervoase. Aceste straturi (Figura 2.1) sunt interconectate prin zone sinaptice care
faciliteazd comunicarea intre celule. Stratului extern al retinei, situat in partea
posterioara a ochiului, 1i revin fotoreceptorii (bastonase si conuri), responsabili de
captarea luminii si initierea procesului vizual. Pozitionarea fotoreceptorilor face ca
lumina sa traverseze intreaga structurd retiniand inainte de a ajunge la bastonase si
conuri.

Outer  Inner Inner )
External plexiform nuclear plexiform Ganglion
layer| layer tayer [cell layer

¥ limiting Outer |
Retinal pigment Ellipsoid membrane nuclear )
epithelium zZone layer  I—— R R

Figura 2.1 O scanare OCT si vizualizarea straturilor retiniene (adaptat dupa David Turbert)

2.2 Prezentare generala a bolilor retiniene si a
metodelor actuale de diagnostic

Avand 1n vedere structura complexa a retinei si rolul sau central in procesarea vizuala,
orice modificare patologicd poate afecta semnificativ vederea. Bolile retiniene se
numara printre principalele cauze de pierdere a vederii si orbire la nivel global, iar
afectiuni precum Degenerescenta Maculard Legatd de Varsta (AMD) si Retinopatia
Diabetica (DR) sunt deosebit de frecvente. Un diagnostic precoce este esential pentru
prevenirea deteriorarii ireversibile si pentru mentinerea calitdtii vietii.

AMD reprezintd una dintre principalele cauze de pierdere ireversibild a vederii
centrale la persoanele peste 50 de ani. Aceasta afecteazd in special macula — zona
responsabila pentru perceptia detaliilor fine si poate evolua asimptomatic in stadiile
incipiente. Boala se prezinta in doua forme principale: uscata (non-neovasculard), care
este cea mai raspanditd, si umedd (neovasculard), responsabild pentru majoritatea
pierderilor severe de vedere, datoritd dezvoltdrii anormale de vase sanguine
subretiniene. Prezenta drusenilor, depozite galben-albicioase de lipide si proteine,
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constituie un biomarker timpuriu al progresiei AMD. Factorii de risc includ
imbatranirea, predispozitia geneticd, stilul de viatd si anumite comorbiditati, iar
prognozele indica o crestere semnificativad a cazurilor in UE pana in 2050.

DR este cea mai comund complicatie oculara a diabetului, afectdnd aproximativ
o treime dintre persoanele diagnosticate. Aceasta este rezultatul hiperglicemiei
prelungite, care deterioreaza microvascularizatia retiniand si poate conduce la
complicatii severe precum edemul macular diabetic (DME), hemoragiile retiniene sau
neovascularizatia. DR este clasificatd in forme non-proliferative (incipiente) si
proliferative (avansate), DME putand aparea in oricare dintre stadii. Pacientii pot
experimenta vedere Incetosatd sau distorsionatd (metamorfopsie), afectand activitatile
zilnice. Riscul de DR creste in contextul controlului glicemic deficitar, hipertensiunii,
obezitatii sau fumatului.

Tehnicile imagistice moderne precum OCT si fotografia de fund de ochi permit
detectarea precoce a modificarilor structurale retiniene, chiar inainte de aparitia
simptomelor. Integrarea acestor modalitdti cu algoritmi de IA contribuie la
imbunatatirea diagnosticului, la personalizarea interventiilor clinice si la gestionarea
eficientd a cresterii prevalentei acestor boli in populatiile imbatranite si diabetice.

2.3 Invatarea profunda In imagistica retiniana

Tehnicile de DL au fost aplicate 1n analiza fotografiilor color ale fundului de ochi, a
imaginilor obtinute prin tomografie in coerentd optica (OCT) sau a imaginilor
autofluorescente, In vederea diagnosticarii si monitorizarii unor afectiuni retiniene
precum DR, AMD sau retinopatia prematuritatii. De asemenea, aceste metode au fost
utilizate pentru detectarea unor conditii diverse, de la ocluzia venoasd retiniana si
dezlipirea de retind, pand la tulburari retiniene ereditare, cum ar fi retinita pigmentara.

Prin capacitatea lor structurala de a simplifica fluxurile de diagnostic, algoritmii
de DL pot furniza predictii de inaltd acuratete, oferind un sprijin activ in procesul
decizional medical. Pentru a surprinde evolutia acestui domeniu, acest subcapitol este
dedicat prezentarii progresului realizat, de la algoritmii DL fundamentali pand la
modelele avansate de tip ViTs.

2.3.1 Stadiul actual al cercetarii privind algoritmii de segmentare in
imagistica fundului de ochi si OCT/OCTA

IA bazata pe DL a avansat semnificativ domeniul imagisticii retiniene prin facilitarea
analizei automate si de inalta precizie a datelor provenite din imagistica fundului de
ochi si OCT/OCTA. Utilizand arhitecturi precum U-Net si adaptarile sale moderne,
modelele DL exceleaza in segmentarea structurilor retiniene complexe si a trasaturilor
patologice, incluzand vasele de sange, discul optic, drusenii si exsudatele. Aceste
modele reduc dependenta de interpretarea manuald, mentinnd in acelasi timp niveluri
ridicate de acuratete si consistenta. Dincolo de segmentare, modelele de clasificare
bazate pe DL pot evalua prezenta bolii sau progresia acesteia, iar modelele hibride care
combind ambele sarcini contribuie la cresterea valorii diagnostice. Inovatiile recente,
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precum retelele bazate pe Swin-Transformer si cadrele hibride CNN-ViT, integreaza
mecanisme de atentie multi-scald si extragerea ierarhica a trasaturilor, imbunatatind
performanta generald. Comparatiile pe seturi de date diverse au demonstrat ca aceste
tehnici DL adaptate nu doar cd depasesc metodele traditionale, ci oferd si solutii
scalabile si eficiente pentru aplicatii clinice si de cercetare in oftalmologie.

2.3.2 Stadiul actual al cercetarii privind algoritmii de clasificare in
imagistica fundului de ochi si OCT/OCTA

Diverse modele si arhitecturi de IA contribuie la imbunatatirea performantei n analiza
imaginilor medicale, fiind recent utilizate si in sarcinile de clasificare din oftalmologie.
CNN-urile au fost aplicate pe scard larga pentru automatizarea acestui proces,
demonstrand capacitati solide in procesarea imaginilor, in special in etapa esentiald de
extragere a trasaturilor, necesard pentru interpretarea imaginilor retiniene complexe.
Modelele de tip ViTs sunt, de asemenea, considerate metode de ultimd generatie in
acest domeniu, Intrucat au evidentiat abilitati remarcabile in extragerea trasaturilor
spatiale, oferind o perspectiva mai detaliatd asupra informatiei vizuale. Pe 1anga aceste
doud categorii principale, au fost propuse si implementate numeroase alte variante
arhitecturale pentru sarcinile de clasificare aplicate imagisticii fundului de ochi si
tehnologiilor OCT/OCTA.

2.4 Studii de caz si aplicatii in detectarea afectiunilor
retiniene

2.4.1 Seturi de date

Au fost utilizate doud seturi de date in cadrul acestei teze: setul de date Kermany si
setul de date NEH. Setul de date Kermany utilizat in aceasta cercetare contine 84.495
de imagini OCT, impartite in patru categorii: CNV (neovascularizatie coroidiand),
drusen, DME (edem macular diabetic) si normal. Distributia claselor in cadrul acestui
set de date este inegala, avand urmatoarea repartizare: CNV —37.455 de imagini; DME
—11.598 de imagini; Drusen — 8.666 de imagini; Normal — 26.565 de imagini.

Setul de date NEH a fost utilizat in principal pentru testarea algoritmilor pe
imagini diferite, o limitare importanta fiind absenta imaginilor asociate cu DME.

Setul de date Kermany reprezintd o colectie cuprinzitoare de imagini OCT
etichetate, fiind utilizat pe scara larga in dezvoltarea si evaluarea modelelor de DL
pentru clasificarea bolilor retiniene. Acest set de date a fost introdus de Daniel Kermany
si colaboratorii sdi in studiul publicat in anul 2018. O imagine reprezentativa pentru
fiecare clasd din cadrul setului de date Kermany este prezentata in Figura 2.2. Sagetile
albastre indica structurile retiniene asociate afectiunilor descrise.
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Figura 2.2 Imagine reprezentativa pentru: a). CNV (neovascularizatie coroidiand); b).
DME (edem macular diabetic); ¢). Drusen; d). Retind normala (adaptat dupa D. S.
Kermany et al.)

2.4.2 Modele de DL aplicate pentru clasificarea imaginilor OCT

2.4.2.1 Modele bazate pe CNN

CNN-urile s-au dovedit eficiente In captarea caracteristicilor locale, aspect esential in
detectarea detaliilor structurale subtile. Acestea se bazeaza in principal pe filtre
localizate si pe o procesare ierarhicd, motiv pentru care, de multe ori, omit relatiile
spatiale pe distante lungi. In acest context, utilizarea CNN-urilor poate avea limitari in
diferentierea unor afectiuni retiniene care necesitd o perspectivd globala asupra
imaginii.

Tabelul 2.1. Rezultatele de performanta ale variantelor DenseNet, Inception-ResNet
si ale modelelor bazate pe CNN

Model Acuratete AUC Scor f1 Pierdere
(“o)
DenseNet121 95.56 0.996 0.94 0.11
DenseNet169 97 0.997 0.97 0.1
DenseNet201 96 0.997 0.96 0.12
Inception- 93.18 0.99 0.93 0.18
ResNet
12 CNN-based 93 0.95 0.93 0.20
model

2.4.2.2 Modele bazate pe ViT

Prin contrast, retelele de tip ViT propun o abordare inovatoare, utilizind mecanisme de
autoatentie care proceseaza imaginile sub formd de secvente de patch-uri. Aceasta
metoda le permite sd surprinda contextul general si tipare subtile prezente in Intreaga
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imagine. Pentru a functiona eficient, ViT-urile necesitd, in general, seturi de date de
dimensiuni mari si o putere de calcul sporita. Chiar si in cazul versiunilor extinse,
precum DeepViT, sarcina poate deveni susceptibild la suprainvdtare in prezenta
zgomotului sau a variabilitatii datelor. O reprezentare vizualda a modului in care
arhitectura ViT este aplicatd pe o imagine OCT este ilustrata in Figura 2.6.

Vision Transformer (ViT) Transformer Encoder

| CNV

[oME] __ (wip
Drusen
Normal

Norm

Transformer Encoder

| |
- B0 OO O DO o)

[ Linear Prn]ulmn n! F I.mgmd thu
-H l l E! !I I I

Multi-Head
Attention

Norm

Embedded
Patches

Figura 2.3 Arhitectura ViT (adaptat dupa Dosovitskiy, Alexey, et al.)

Au fost dezvoltate modele hibride care combind punctele forte ale retelelor
CNN si ale Transformerelor. Modelele prezentate (ResNet50-ViT si FusionViT)
integreaza capacitatea de extragere locald a caracteristicilor, specificd CNN-urilor, cu
modelarea contextului global, caracteristicd Transformerelor.

Modelul hibrid ResNet50 + ViT a reunit abilitatea CNN-urilor de a extrage
trasaturi locale cu potentialul Transformerului de a recunoaste tipare globale. Acesta a
obtinut cea mai mare acuratete (99,97%) si o bund generalizare intre clasele de boli
retiniene. Cu toate acestea, complexitatea computationald ridicatd a reprezentat o
limitare semnificativa pentru mediile cu resurse limitate. Aceastd provocare a condus
la dezvoltarea modelului FusionViT, care inlocuieste ResNet50 cu o arhitectura
convolutionald mai usoard. Aceastd arhitecturd a reusit sd atingd un echilibru intre
performanti (97,83% acuratete) si eficientd computationala. In Tabelul 2.10 sunt
prezentate toate modelele implementate in cadrul acestei teze.

Tabelul 2.2 Tabel comparativ al tuturor modelelor aplicate pentru clasificarea bolilor

retiniene
Model Arhitectura | Acuratete (%) Puncte forte Limitari
Reutilizare eficienta a | Modelare limitata a
DenseNet121 CNN 95.56 caracteristicilor, dependentelor pe
reduce suprainvitarea distante lungi

Extragere profunda Timp de antrenare
DenseNet169 CNN 97 de caracteristici, crescut
generalizare mai buna

DenseNet201 CNN 9% Cea mai bund dintre | Cost computational

modelele DenseNet, ridicat
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propagare eficienta a
caracteristicilor
. Extragere de Computational
. Hybrid . g . . . P g
InceptionRes . caracteristici la scard intensiv
(Inception + 93.18 e a o
Net-V2 multipla, Invatare
ResNet) . <
reziduala
Arhitectura simpla, Capacitate limitatd
CNN-based . P P
model CNN 93 optimizata pentru de captare a
eficientd tiparelor complexe
Captureaza Necesita seturi de
dependente globale, | date mari, consum
ViT Transformer 96.80 excelent 1n ridicat de resurse
recunoasterea
tiparelor complexe
Invitare imbunatatita Risc de
. a caracteristicilor, suprainvitare, tim;
DeepViT Transformer 89.98 . P ’ P
generalizare lung de antrenare
superioara
Cea mai buna Model complex,
. acuratete, combina necesita resurse
Hybrid . . .
ResNet50 + extragerea locald a semnificative
. (CNN + 99.97 o
ViT Transformer) caracteristicilor
(CNN) cu contextul
global (ViT)
Hybrid Eficient, echilibreaza | Acuratete usor mai
ConvBackBo . N
ne + ViT (CNN + 97.83 performanta si mica decat
Transformer) cerintele de resurse ResNet50-ViT

Experimentele ample care au comparat CNN-uri, ViT-uri si abordari hibride
pentru clasificarea bolilor retiniene pe imagini OCT au evidentiat citeva aspecte
importante. Pe de o parte, arhitecturile CNN traditionale, precum DenseNet si
InceptionResNet, s-au dovedit foarte eficiente in captarea detaliilor fine, insa intampina
dificultati In modelarea relatiilor spatiale pe distante mari. Pe de alta parte, ViT si
versiunea sa extinsd, DeepViT, utilizeaza mecanisme de self-attention pentru a
interpreta contextul global al imaginii, desi sunt in general intensive din punct de vedere
computational si necesitd volume mari de date. Dintre abordarile hibride, modele
precum ResNet50-ViT si FusionViT au oferit un compromis promitdtor. Modelul
ResNet50-ViT a obtinut cea mai ridicatd acuratete (99,97%), insd cerintele sale
computationale ridicate pot limita utilizarea in medii cu resurse reduse. In comparatie,
FusionViT a oferit o acuratete competitiva (97,83%) cu un cost computational
semnificativ mai redus, ceea ce 1l face mai potrivit pentru aplicatii clinice in timp real.
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Capitolul 3

Imagistica retiniana ca fereastra
catre sanatatea neurologica

Ochiul uman este considerat mai mult decat un simplu organ responsabil pentru vedere.
El reprezinta o extensie a creierului, oferind indicii valoroase despre sandtatea
neurologica. Pornind de la concluziile obtinute in detectarea bolilor retiniene utilizand
modele de DL, asa cum a fost discutat in capitolul anterior, aceastd sectiune
aprofundeaza relatia fascinantd dintre retina si diverse tulburari neurologice.

Adesea descrisa metaforic ca o ,fereastrd catre creier”, retina se dezvolta
embrionar ca parte integrantd a SNC. Structura sa neurald complexa si reteaua
microvasculara find reflectd indeaproape arhitectura creierului. Aceastd conexiune
anatomica si functionald speciald oferd cercetdtorilor si clinicienilor o oportunitate
deosebita: aceea de a monitoriza, intr-un mod non-invaziv, modificarile neurovasculare
si neurodegenerative care apar la nivel cerebral, prin examinarea retinei.

Acest capitol evidentiaza ideea conform careia semnele subtile transmise prin
intermediul retinei ar putea transforma semnificativ, in viitor, modul de diagnosticare
si de gestionare a sdnatatii neurologice. O astfel de abordare ar putea sprijini luarea unor
decizii clinice mai informate si ar permite o monitorizare la distantd mai eficienta a
pacientilor.

3.1 Inteligenta artificiala in detectarea bolilor
neurologice prin imagistica retiniana

3.1.1 Boala Alzheimer

Dementa este o afectiune neurologicd profundd care afecteazd grav memoria,
capacitatea de a gandi si abilitatea de a desfasura activitdti cotidiene. Varsta este
consideratd principalul factor de risc in declansarea bolii Alzheimer (AD), cea mai
raspandita forma de dementd, responsabild pentru 60—-70% din totalul cazurilor.

In prezent, diagnosticarea AD se bazeazi pe analiza lichidului cefalorahidian
(LCR) si a biomarkerilor imagistici. Cu toate acestea, recoltarea LCR este o metoda
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invaziva, iar tehnicile imagistice precum RMN si PET sunt costisitoare si, de obicei,
disponibile doar in clinici specializate, ceea ce limiteazd aplicabilitatea lor pentru
screening-ul extins. Din cauza acestor provocari, existd o nevoie acutd de metode non-
invazive si accesibile pentru detectarea timpurie a AD. O directie promitatoare este
reprezentatd de explorarea biomarkerilor retinieni, avand in vedere conexiunea dintre
retind si sistemul nervos central (SNC), ambele impartdsind caracteristici structurale si
functionale comune (bariera hemato-encefalica, sistemul de neurotransmitatori).

Literatura analizata evidentiaza diversitatea biomarkerilor retinieni si relevanta
lor 1n identificarea AD prin tehnici de imagistica retiniana:

e Biomarkeri structurali: subtierea stratului Ganglion Cell-Inner Plexiform Layer
(GC-IPL) si a stratului de fibre nervoase retiniene (RNFL);

e Modificari vasculare retiniene: scaderea densitdtii vasculare, modificari ale
fluxului capilar sau modele anormale de perfuzie sangvind, care pot reflecta
procesele cerebrovasculare din cadrul neurodegenerarii;

e (Caracteristici radiomice: atribute precum forma, compactitatea sau
excentricitatea zonei avasculare foveale (FAZ), care pot imbunatati acuratetea
diagnosticarii AD.

3.1.2 Scleroza multipla

Scleroza multipla (SM) este o boald neurodegenerativa cronicd, caracterizatd prin
multiple dizabilitati fizice, pierderea vederii, declin cognitiv, pierderea mielinei
neuronale, degenerare axonald, atrofie neuronald si inflamatie la nivelul SNC. Avand
in vedere ca retina este o componentd a SNC, cu conexiuni bidirectionale catre creier,
aceasta este frecvent afectatd in SM (pierderea vederii fiind adesea primul simptom),
aproape jumatate dintre pacienti prezentand cel putin un episod de nevrita optica (ON).
Prin urmare, imagistica retiniand, in special tehnica OCT, devine o alternativa rapida si
non-invaziva pentru diagnosticarea SM. In plus, in ultima perioadi s-a intensificat
interesul pentru utilizarea aplicatiilor bazate pe invatare automata (ML) si DL in analiza
imaginilor retiniene pentru urmarirea evolutiei SM.

3.1.3 Boala Parkinson

Boala Parkinson (PD) este o tulburare neurodegenerativa care afecteaza peste 8,5
milioane de persoane la nivel global, in special pe cele de peste 60 de ani. Dincolo de
simptomele motorii precum tremorul si rigiditatea musculara, PD implicd frecvent
anomalii retiniene precoce. Studiile aratd ca semnele disfunctiei dopaminergice si
acumularii de sinucleind pot fi detectate in retind inainte de aparitia simptomelor
cerebrale. Imagistica OCT s-a dovedit valoroasa in identificarea modificarilor retiniene
asociate cu progresia PD si cu halucinatiile vizuale. Printre biomarkerii-cheie se numara
reducerea grosimii si volumului in straturile retiniene precum macula, RNFL, GCL,
IPL si stratul fotoreceptorilor, ceea ce subliniaza potentialul imagisticii retiniene pentru
detectia si monitorizarea precoce a PD.
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3.1.4 Autism

Tulburarea de spectru autist (ASD) este asociatd cu dezvoltarea atipicad a creierului,
afectand perceptia, Invatarea si interactiunea sociald. Studiile au evidentiat modificari
retiniene in ASD, cum ar fi subtierea RNFL si dimensiuni mai mari ale discului optic,
ceea ce sugereaza cd metricele retiniene pot sprijini diagnosticarea. Avand in vedere ca
imagistica retiniand este non-invaziva si adecvatd pentru copii, aceasta prezinta
potential in evaluarea ASD. Totusi, cercetarile in acest domeniu sunt inca limitate. Un
studiu care a utilizat un clasificator SVM pe baza unor caracteristici retiniene extrase
de la 46 de copii cu ASD si 24 de copii sdndtosi a raportat o performanta diagnostica
ridicatd, cu o sensibilitate de 95,7% si o specificitate de 91,3%.

3.2 Biomarkeri retinieni si detectia asistata de IA in
schizofrenie

Imagistica retiniana bazata pe IA a demonstrat un potential considerabil in detectarea
tulburarilor neurologice precum boala Alzheimer, Parkinson, scleroza multipld sau
autismul. Deoarece retina reflecta modificarile care au loc la nivelul creierului,
caracteristicile sale structurale si vasculare pot servi drept biomarkeri non-invazivi si
rentabili. Cu sprijinul 1A, aceste modificari subtile pot fi cuantificate cu o precizie
crescutd, imbunatatind diagnosticarea precoce si monitorizarea afectiunilor.

Pornind de la aceste premise, capitolul analizeaza aplicarea analizei retiniene
asistate de IA in contextul tulburarilor psihiatrice, cu accent pe schizofrenie, o boala
mentald complexd care afecteaza perceptia, comportamentul si cognitia. Avand o
prevalenta globala estimata intre 0,7% si 1%, schizofrenia este asociatd adesea cu
modificari retiniene precoce. Imagistica retiniana imbunatatita cu [A ar putea sprijini
diagnosticarea timpurie si ar putea oferi o noua abordare in gestionarea integratd a
afectiunilor neurologice si psihiatrice.

3.2.1 Modificari in procesarea vizuali la pacientii cu schizofrenie

Persoanele cu schizofrenie se confruntd frecvent cu tulburdri de perceptie vizuala,
precum distorsionarea formelor si culorilor sau chiar halucinatii vizuale. Dincolo de
aceste manifestari perceptive, cercetdrile au aratat cd schizofrenia afecteaza si procesele
vizuale de baza, cum ar fi sensibilitatea la contrast si recunoasterea detaliilor,
evidentiind impactul asupra modului in care creierul interpreteaza informatia vizuala.
Pe langa simptomele cognitive si emotionale, schizofrenia influenteazd multiple
simturi, inclusiv vederea. Modificérile structurale retiniene pot explica o parte dintre
dificultatile vizuale intdlnite la acesti pacienti, mai ales in contextul comorbiditétilor
frecvente precum diabetul zaharat sau hipertensiunea. Aceste conexiuni sustin
potentialul imagisticii retiniene ca instrument de monitorizare si intelegere a
schizofreniei.
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3.2.2 Modificari retiniene in schizofrenie

Retina, ca extensie directd a sistemului nervos central, impartiseste numeroase
caracteristici neurobiologice cu creierul, ceea ce o transformd intr-un domeniu
promitator pentru identificarea biomarkerilor asociati cu tulburdrile neuropsihiatrice,
inclusiv schizofrenia. Studii bazate pe OCT au evidentiat subtierea unor straturi
retiniene specifice (precum RNFL, GCL, IPL, INL, ONL), reducerea volumului
macular si cresterea raportului cupa-disc optic, toate aceste aspecte reflectand posibile
procese de neurodegenerare sau variatii ale raspunsului la tratament.

Date suplimentare provenite din electroretinografie (ERG) sustin existenta unor
deficite functionale, indicAnd amplitudini diminuate ale undelor a si b — 1n special la
nivelul bastonaselor si conurilor — nu doar la pacientii diagnosticati cu schizofrenie, ci
si la descendentii acestora aparent sandtosi, sugeradnd astfel posibili markeri
endofenotipici.

In plus, OCTA a evidentiat modificari microvasculare, precum sciderea
densitatii vasculare, marirea FAZ, dilatarea venulelor si dinamici anormale ale
perfuziei. Aceste constatari indica, in mod colectiv, un flux sanguin retinian perturbat,
posibil asociat cu disfunctii neurovasculare. Desi acesti biomarkeri retinieni oferd o
perspectiva valoroasa asupra fiziopatologiei schizofreniei, integrarea lor in schemele de
diagnostic clinic este incd in stadiu incipient.

3.3 Studiu de caz pe un set de date OCTA privat cu
imagini ale pacientilor cu schizofrenie

Studii recente subliniaza utilizarea tot mai frecventa a imagisticii retiniene, in special a
tomografiei In coerenta optica cu angiografie (OCTA), ca metoda non-invaziva pentru
detectarea afectiunilor neurologice prin analiza modificarilor microvasculare. Cu toate
ca potentialul acestei metode este promitator, aplicatiile bazate pe IA pentru detectia
schizofreniei utilizand date retiniene sunt in continuare limitate.

3.3.1 Setul de date

Setul de date utilizat in acest studiu a fost furnizat de Universitatea din Rochester si
cuprinde o colectie distinctiva de imagini OCTA si scandri OCT aferente, provenind
atat de la persoane diagnosticate cu schizofrenie, cat si de la indivizi sdnatosi (HC).
Datele au fost adnotate de Prof. Dr. Steven Silverstein, profesor de Psihiatrie,
Neurostiinte si Oftalmologie la University of Rochester Medical Center. Fiecare
imagine este etichetatd cu ,,OD” (ochiul drept) sau ,,OS” (ochiul stang).
Setul de date este impartit in patru categorii:
e Tineri sanitosi — 38 de imagini; persoane sdndtoase, utilizate ca referinta pentru
retina normala;
e Prim episod psihotic (FEP) — 18 imagini; pacienti recent diagnosticati cu
schizofrenie, utilizati pentru identificarea timpurie a afectiunii;
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e Virstnici sdnatosi — 34 de imagini; adulti sandtosi de varstd inaintata, inclusi
pentru a evalua impactul imbatranirii normale asupra retinei;

e Pacienti cronici — 23 de imagini; persoane cu schizofrenie de lungd durata, unde
este cel mai probabil s se observe modificari neurovasculare specifice.

rie este prezentata in Figura 3.1.

Figure 3.1 Imagini OCTA din: a. Tineri sdnatosi; b. FEP; c. Varstnici sanatosi; d.
Pacienti cronici.

3.3.2 Analiza statistica si rezultate

Analiza urmareste sa investigheze daca zona FAZ difera intre pacientii cu schizofrenie
si persoanele sandtoase si daca aceste variatii reflectd progresia bolii. Masuratorile FAZ
au fost extrase din imaginile OCTA folosind un algoritm de segmentare personalizat,
care a inclus conversia in tonuri de gri, binarizare prin prag Otsu, detectia contururilor
si conversia pixelilor in suprafatd exprimata in milimetri patrati.

Distributiile rezultate au fost comparate intre cele patru grupuri: tineri sanatosi,
varstnici sandtosi, FEP si pacienti cronici cu schizofrenie. Dupd cum se observa in
Figura 3.2, diagrama boxplot evidentiaza clar o crestere a valorilor suprafetei FAZ la
pacientii cronici, Tn comparatie cu toate celelalte grupuri. Acest lucru sustine ipoteza
conform careia modificdrile microvasculare retiniene devin mai accentuate in stadiile
avansate ale afectiunii. In schimb, grupurile FEP si controale tinere prezinta valori
similare, ceea ce sugereaza ca aceste alterari nu sunt prezente in faza de debut si nu sunt
strict asociate imbatranirii normale.
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Figura 3.2 Distributia valorilor FAZ in cele patru grupuri analizate

Normalitatea datelor a fost confirmatd prin testul Shapiro-Wilk, permitand
aplicarea metodelor statistice parametrice. Testele t de comparatie intre esantioane
independente nu au indicat diferente semnificative intre controalele tinere si FEP, nici
intre FEP si pacientii cronici, dar au evidentiat o crestere semnificativa a valorilor FAZ
la pacientii cronici fata de controalele varstnice. Comparatiile intre grupuri multiple
(ANOVA si Kruskal-Wallis) au confirmat faptul ca valorile FAZ difera semnificativ
intre clase. Analiza dimensiunii efectului (Cohen’s d) a aratat un efect mare intre grupul
de controale varstnice si cel al pacientilor cronici, sustindnd semnificatia clinicd a
madririi zonei FAZ in stadiile avansate ale bolii.

Aceste rezultate sugereaza cd madrirea zonei FAZ poate reflecta alterdri
neurovasculare progresive asociate cu schizofrenia, mai degraba decat sa serveasca
drept marker de diagnostic timpuriu. Deoarece FAZ maritd apare si in alte tulburari
neurologice, aceasta nu ar trebui utilizatd ca indicator unic. In schimb, ea ar putea
contribui la dezvoltarea unui cadru multimodal mai larg, care sd combine biomarkeri
retinieni, EEG si neuroimagistica. Cercetari viitoare ar trebui sd valideze aceste
concluzii pe cohorte mai mari, sa analizeze influenta tratamentului medicamentos si sa
exploreze modele hibride bazate pe IA pentru imbunatatirea specificitatii
diagnosticului.
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Capitolul 4

Monitorizarea la distanta a
pacientilor psihiatrici

Integrarea diagnosticelor bazate pe IA si a tehnologiilor de asistentd medicala la
distanta a deschis noi perspective pentru detectarea timpurie si gestionarea afectiunilor
neurologice si psihiatrice, precum schizofrenia. Desi biomarkerii retinieni, cum ar fi
aria FAZ, prezinta potential, acestia nu sunt suficienti singuri, ceea ce subliniaza
necesitatea combindrii acestora cu alte surse de date, cum ar fi EEG, pentru un
diagnostic mai fiabil.

Sistemele de monitorizare la distantd bazate pe IA — inclusiv purtabile,
platforme IoT si modele de invdtare automatd — permit o observatie continud a
pacientului si pot Imbunatiti semnificativ urmadrirea simptomelor, evaluarea
tratamentului si detectarea timpurie a recidivelor In Iingrijirea pacientilor cu
schizofrenie.

4.1 Fundamentele monitorizarii la distanta bazate pe
TIA

Dezvoltarea solutiilor de ingrijire medicala la distantd a modificat fundamental peisajul
serviciilor medicale, prin tranzitia de la consultatiile traditionale fata-in-fata catre
monitorizarea continud, facilitatd de IoT si IA. Integrarea dispozitivelor purtabile, a
tehnologiilor cloud si a algoritmilor IA permite furnizarea de ingrijiri personalizate si
in timp real de la distantd. Aceste progrese au demonstrat un impact semnificativ asupra
preciziei diagnosticului, interventiilor terapeutice la timp si monitorizarii pe termen
lung.

Ingrijirea medicald la distantd isi are originea in telemedicina apdruti la mijlocul
secolului XX, cu scopul de a oferi servicii medicale in zone izolate. Sistemele timpurii
se bazau pe comunicatii audio si video de baza, limitate de calitatea transmisiei datelor.
Odata cu aparitia internetului de mare viteza, a retelelor mobile si a 5G, telemedicina a
evoluat intr-o solutie in timp real si scalabild. Introducerea dosarelor electronice de
sanatate (EHR), a platformelor cloud si a tehnologiilor mHealth (inclusiv telefoane
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inteligente si purtabile) a extins semnificativ capacitatea de monitorizare continud si
gestionare a bolilor cronice.

4.1.2 Rolul IoT si IA in solutiile de sanatate la distanta

Datele fiziologice continue si analiza EEG bazatd pe IA pot semnala devreme
modificarile activitatii neuronale asociate schizofreniei. Aceste instrumente deschid noi
oportunitati pentru extinderea sprijinului psihiatric in mediul de acasa al pacientului,
facilitdnd strategii personalizate si proactive de ingrijire.

4.1.3 Progrese in cloud computing pentru solutiile de sanatate bazate
pe IoT si IA

Cloud computing-ul joacd un rol esential in ingrijirea medicald la distanta, oferind
stocare sigurd si acces rapid la EHR, ceea ce imbunititeste luarea deciziilor in
telemedicina. Beneficiile includ: scalabilitate in perioade de criza, securitate ridicata a
datelor si conformitate cu Regulamentul general privind protectia datelor (GDPR), dar
si interoperabilitate cu dispozitive loT si aplicatii purtabile, sprijinind o viziune
integrata asupra sandtatii pacientului.

4.1.4 Situatia actuala a monitorizarii neurologice si psihiatrice

Integrarea tehnologiilor de IA si monitorizare de la distantd transforma ingrijirea
sanatatii mintale, Tn special In gestionarea tulburarilor complexe precum schizofrenia.
Sistemele traditionale de sandtate mintald se confruntd cu limitari precum
accesibilitatea redusa, lipsa monitorizarii in timp real si cerinte ridicate de resurse.
Progresele in dispozitivele purtabile, Internetul lucrurilor (IoT) si IA abordeaza aceste
probleme, permitdnd ingrijire continud, personalizatd si detectarea timpurie a
simptomelor. In cazul schizofreniei, modelele IA bazate pe EEG, in special abordarile
de DL precum CNN, Bi-LSTM si arhitecturile hibride, prezintd o acuratete ridicata in
diagnostic si monitorizare. Aceste inovatii pot oferi pacientilor o mai mare autonomie
in gestionarea propriei afectiuni, iar pe masura ce aceste instrumente evolueaza, ele
promit o tranzitie catre o Ingrijire a sdndtatii mintale mai proactiva, scalabila si precisa.

4.2 Studii de caz privind utilizarea IA in
monitorizarea pacientilor cu schizofrenie

4.2.1 Monitorizarea bazata pe IA a dietei, sanatatii fizice si
metabolismului In pacientii cu schizofrenie

Schizofrenia este adesea insotitd de complicatii grave de sdnatate fizicd, cum ar fi
obezitatea, diabetul, afectiunile cardiovasculare si obiceiurile alimentare nesdnatoase.
Sistemele emergente de asistentd medicald la distantd, bazate pe IA, 1si propun sa
acopere acest gol prin monitorizarea continud a dietei, somnului, nivelului de stres si a
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indicatorilor metabolici cu ajutorul dispozitivelor purtabile. Aceste instrumente permit
urmarirea in timp real si interventii personalizate, oferind o abordare mai proactiva atat
a sanatatii fizice, cat si a celei mintale. De exemplu, integrarea metricilor fiziologici,
cum ar fi variabilitatea ritmului cardiac si nivelul glucozei, cu date comportamentale
poate evidentia semne timpurii de declin cognitiv sau agravare a simptomelor. Suportul
decizional bazat pe IA poate furniza apoi recomandari nutritionale personalizate si
alerte automate, contribuind la reducerea riscurilor precum sindromul metabolic si la
sustinerea stdrii de bine pe termen lung.

Un caz de utilizare esential pentru ingrijirea personalizatd in schizofrenie este
ilustrat in Figura 4.1, prezentand un flux ML (machine learning) care proceseaza date
despre dieta, somn, medicatie si activitate fizicd pentru a furniza avertizari timpurii si
recomandari personalizate de tratament. Acest sistem permite feedback dinamic si
adaptare la nevoile individuale si, In acelasi timp, ofera pacientilor perspective in timp
real despre modul in care alegerile lor de stil de viata influenteazd sandtatea mintala.
Prin valorificarea analizelor predictive si a Invatdrii continue, astfel de platforme
depdsesc modelele reactive de tratament si deschid calea catre psihiatria de precizie.
Integrarea monitorizarii alimentatiei, a urmaririi somnului si a gestionarii stresului in
sistemele de sanatate la distantd bazate pe IA are potentialul de a transforma modul in
care este gestionatd schizofrenia, facand ingrijirea mai accesibild, adaptabila si
eficienta.

/ Data \

- nutritional intake
- meal regularity
- nutrient profiling ioti
- dietary preferences ML analysis Zr:;jll‘:t.we
ytics
- caloric intake related to
physical activities {.‘E}
- historical data (
- records of medication :
- sleep metrics
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(HR, HRV, etc)

\_ - activities recordings /

Early warning system
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| Feedback
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Figura 4.1 Fluxul unui caz de utilizare pentru o aplicatie cu abordare
personalizata in Ingrijirea pacientilor cu schizofrenie, utilizand invétarea automata

4.2.2 Detectarea si monitorizarea schizofreniei pe baza EEG, asistata
de IA

Modificdrile in conectivitatea cerebrala, procesarea neuronala afectatd sau integrarea
senzorio-motorie neregulatd pot influenta semnificativ evolutia schizofreniei. In acest
context, un instrument important care poate fi utilizat att pentru diagnostic, cat si
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pentru monitorizarea progresiei bolii este reprezentat de neuro-monitorizarea bazata pe
EEG (electroencefalograma).

EEG-ul este o tehnicd non-invaziva si rentabild care inregistreaza activitatea
electrica a creierului cu o rezolutie temporala ridicatd, permitand analiza oscilatiilor
neuronale, a modelelor de conectivitate si a potentialelor evocate (ERP-uri). Toate
aceste semnale sunt alterate in cazul pacientilor cu schizofrenie. EEG-ul este utilizat
pentru a intelege disfunctiile cognitive, anomaliile senzoriale si modificarile de
conectivitate care caracterizeaza aceastd afectiune.

4.2.2.1 Setul de date EEG utilizat pentru detectarea schizofreniei

Aceasta cercetare a utilizat un set de date EEG open-source axat pe schizofrenie, care
contine inregistrari de la 81 de participanti (49 diagnosticati cu schizofrenie si 32 de
persoane sandtoase — HC). Sarcina experimentald a inclus trei conditii, concepute
pentru a explora disfunctia de descarcare corolara: apasarea unui buton pentru a genera
un sunet (stimul auto-generat), ascultarea pasiva a aceluiasi sunet (stimul extern), si
apasarea unui buton fara sunet (control motor simplu).

Aceastd configuratie a fost conceputd pentru a identifica anomalii 1n predictia
senzoriald, care pot fi asociate cu schizofrenia. Datele EEG au trecut prin mai multe
etape de preprocesare pentru a Imbunatati claritatea semnalului. Acestea au inclus:
referentierea semnalului la electrozii de la nivelul lobului urechii, aplicarea unui filtru
trece-sus la 0.1 Hz pentru eliminarea zgomotului de frecventa joasd, precum si
interpolarea datelor lipsa.

Dupa segmentarea datelor in functie de evenimentele legate de stimul,
artefactele au fost eliminate, iar medii ERP au fost extrase de la noua electrozi-cheie
(Fz, FCz, Cz, FC3, FC4, C3, C4, CP3, CP4), ilustrati in Figura 4.3. Setul final de date
a fost normalizat si pregatit pentru analiza ulterioara, distributia claselor fiind
prezentatd in Figura 4.2.

Distribution of Classes

50 -

Count

Healthy Schizophrenia
Class

Figura 4.2 Distributia claselor in setul ~ Figura 4.3 Sistemul international 10-20
de date (stanga: control; dreapta: pentru plasarea electrozilor EEG pe
schizofrenie) scalp
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4.2.2.2 Modele DL de tip 1D-CNN, LSTM si CNN-LSTM pentru clasificarea
schizofreniei

Un studiu dezvoltat in cadrul acestei cercetari a fost publicat in 2023 si descrie
aplicabilitatea a trei modele de DL: (1) Modelul 1D-CNN care proceseaza date
unidimensionale folosind operatiuni convolutionale pentru a extrage tipare locale si
relatii intre puncte adiacente, o alegere fireascd pentru datele EEG, care contin adesea
astfel de caracteristici localizate; (2) Modelul bazat pe LSTM, care ajuta la captarea
dependentelor pe termen lung din semnalul EEG, abordand eficient problema
gradientului care dispare; (3) Modelul hibrid CNN-LSTM, care permite captarea
simultand a detaliilor pe termen scurt si a tendintelor pe termen lung. Procesele de
antrenare au implicat experimentarea cu mai multe straturi pentru a obtine performanta
optima a modelelor.

Signal
acquisition

Signal
. preprocessing Data
augmentation

Healthy  bL )
control methods
\ 10-fold

/ Classification <€—— | cross | <€— 1D-CNN

Filtering
SN Normalization

‘ . validation LSTM
Schizophrenia

\_CNN-LSTM

Figura 4.4 Diagrama metodei propuse pentru clasificarea EEG

Figura 4.4 prezintd o diagrama care evidentiaza fluxul complet de procesare
pentru clasificarea inregistrarilor EEG in ,,Control sdnatos” si ,,Schizofrenie”. Procesul
incepe cu pasii esentiali de preprocesare: normalizarea, care standardizeaza datele EEG
prin eliminarea diferentelor de scara, si filtrarea, care reduce zgomotul si artefactele
nedorite, clarificand astfel semnalul. Pentru a imbunatati setul de date, se aplica tehnici
de augmentare a datelor, cum ar fi injectia de zgomot. Modelele de DL sunt apoi
antrenate si evaluate utilizdnd metoda de validare incrucisata in 10 folduri, care ajuta la
evaluarea performantei modelului si a capacitatii acestuia de generalizare.

Cea mai bund performanta a fost observata in cazul modelului CNN-LSTM,
care a atins o acuratete de testare de 82%. Rezultatele competitive obtinute de
arhitecturile LSTM si CNN-LSTM subliniazd capacitatea acestora de a modela
caracteristicile spectrale si temporale complexe prezente in datele EEG. in plus,
utilizarea metodei de validare incrucisatd in 10 folduri a contribuit la robustetea
generala a modelelor de clasificare.

Tabelul 4.1 Rezultatele modelelor de DL propuse

. Rezultate
Modele de DL Timp () Acuratete | Pierdere
1D-CNN 300 78.8% 0.56
LSTM 600 79.8% 0.63
CNN-LSTM 800 82.1% 0.45
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4.2.2.3 Modelul CNN-BiLSTM utilizand matrici TE

Un progres semnificativ in aceasta cercetare a fost publicat in 2024, modelul fiind
antrenat pe baza matricilor Transfer Entropy (TE) derivate din date EEG, avand ca scop
sprijinirea diagnosticului si predictiei schizofreniei. Utilizand setul de date open-source
detaliat in sectiunea 4.2.2.1, semnalele EEG provenite de la noua electrozi (Fz, FCz,
Cz, FC3, FC4, C3, C4, CP3, CP4) au fost procesate pentru a calcula matricile TE
(indicatori cantitativi ai conectivitatii cerebrale directionale, care reflectd modul in care
activitatea dintr-o regiune cerebrala influenteaza alta).

Aceste matrici TE, vizualizate sub forma de harti de caldura asimetrice, au fost
introduse intr-un model hibrid CNN-BiLSTM. Componenta CNN a extras caracteristici
spatiale din matrici, in timp ce stratul BILSTM a captat dependentele temporale,
permitand modelului sd detecteze mai bine disfunctiile neuronale subtile asociate cu
schizofrenia. Matricile au fost calculate utilizand ferestre temporale de 5 secunde din
semnalele EEG si au evidentiat o conectivitate semnificativ redusd la pacientii cu
schizofrenie, 1n special in regiunile frontale si centrale (de exemplu, Fz, FCz, C3, C4),
in concordanta cu afectarile cunoscute in reglarea cognitiva si emotionald in aceasta
tulburare (Figura 4.6a).

TE Matrix - Schizophrenia Patient TE Matrix - Healthy Control
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a) b)
Figura 4.5 Harti de cdldura ale conectivitatii directionale derivate din valorile
Transfer Entropy (fara unitate de masurd), prezentate pentru: (a) pacienti cu
schizofrenie si (b) persoane din grupul de control sdnatos (HC).

Figura 4.6 (b) prezintd matricea Transfer Entropy (TE) pentru un subiect din
grupul HC, evidentiind o conectivitate crescutd, cu valori TE mai mari, intre regiunile
centrale si parietale. Acest lucru indicd un flux directional puternic al informatiei,
coerent cu functionarea cognitivd normald, contrastdind cu modelele de conectivitate
perturbate observate la pacientii cu schizofrenie.

Modelul CNN-BiLSTM a fost antrenat utilizand matrice TE derivate din datele
EEG. Aceasta arhitecturd hibrida extrage atat caracteristici spatiale, cat si temporale,
permitand o clasificare precisd intre pacientii cu schizofrenie si HC. Modelul a atins o
acuratete de 99,94%, demonstrand o capacitate solida de generalizare si performanta
predictiva ridicatd. Aceastd convergentd remarcabila este reflectata in graficele pentru
acuratetea in antrenare si validare (Figura 4.7 a) si in curbele de pierdere (Figura 4.7 b).
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Figura 4.6 Graficele pentru acuratetea 1n antrenare si validare (a), respectiv
pentru pierdere (b)..

Figura 4.9 ofera o reprezentare vizuald a unei propuneri de integrare a modelului
de DL intr-un cadru de monitorizare la distantd a starii de sanatate. Procesul incepe cu
achizitia semnalelor EEG de la mai multi electrozi. Aceste semnale sunt apoi prelucrate
pentru a genera matrice TE, care surprind modelele de conectivitate neuronald.
Matricele sunt analizate folosind un model hibrid CNN-BiLSTM, care capteaza eficient
atat caracteristicile spatiale, cat si pe cele temporale ale datelor EEG.
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Figura 4.7 Model conceptual privind modul in care modelele de DL pot fi integrate
intr-un sistem de monitorizare la distantad a sdnatatii.

Tabelul 4.2 Comparatie intre diverse tehnici bazate pe IA pentru detectarea
schizofreniei utilizdnd date EEG

Metoda Tehnica Acuratetea Studiu
CNN cu arhitectura
hi LeNet 99.02% Siuly et al.
SchizoGoogLeNe GoogLeNet 0 iuly eta

Recurrence Plot + . )
Reprezentari spatiale

o 0

Gramlal‘l Angular bazate pe CNN 93.2% Ko and Yang
Field
- EE t

CNN-based EEG CNN pentru 9% Guo et al.
model clasificarea
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semnalelor EEG
non-liniare
Transformare
. spectrala multi- .
MSST-Bi-CNN scalr; 14 cu BiLSTM.- 84.42% Jindal et al.
CNN
SchizoNET Analizd timp- 99.74% Khare et al.
frecventa cu CNN
1D-CNN 1D-CNN 78.8% Prezenta cercetare
LSTM LSTM 79.8% Prezenta cercetare
CNN-LSTM CNN-LSTM 82.1% Prezenta cercetare
Proposed CNN- CNN-BiLSTM pe
BiLSTM (TE matrice de entropie 99.94% Prezenta cercetare
matrices) de transfer (TE)

Modelul propus CNN-BiLSTM a atins niveluri de performantd comparabile cu
arhitecturi de ultima generatie (SOTA — State of the Art), precum SchizoGoogLeNet si
SchizoNET. Aceastd cercetare a subliniat aplicabilitatea matricilor de entropie de
transfer (TE), deoarece acestea surprind tiparele spatiale si temporale ale conectivitatii
neuronale. Performanta modelului CNN-BIiLSTM poate deschide oportunitati
substantiale pentru integrarea sa Intr-un sistem comprehensiv de monitorizare a
sanatatii mintale. Acest model conceptual de sistem de monitorizare la distanta este
proiectat pentru a colecta date EEG, 1mpreuna cu metrice fiziologice si
comportamentale suplimentare, si ar putea oferi evaludri In timp real ale tiparelor de
conectivitate neuronald. Aceste evaludri sunt esentiale pentru detectarea timpurie a
recaderilor in schizofrenie sau a declinului cognitiv.

Mai mult, existd un potential promitator pentru monitorizarea in timp real a
conectivitatii atat in medii clinice, cat si in cele la distantd, deoarece aceste modele pot
fi integrate Intr-un sistem de monitorizare a sdnatatii care sa fie utilizat In asociere cu o
bentitd EEG portabild, ce poate fi folosita acasa sau in afara mediului spitalicesc.
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Capitolul 5

Concluzii

In incheierea acestei cilitorii doctorale, a fost explorat un drum in domeniul sanatatii
neuro-oftalmologice, pornind de la detaliile microscopice ale imagisticii retiniene,
traversand conexiunile neuronale delicate ale retinei si ajungand la peisajul mai larg al
tulburarilor neurologice si psihiatrice, pentru ca in final sd culmineze in domeniul
inovator al monitorizarii la distanta a sanatatii, sustinuta de 1A (IA).

Povestea a Inceput cu dansul complex dintre CNN si retelele de tip ViT, fiecare
aducand propriile avantaje in interpretarea subtilitatilor din imaginile OCT retiniene.
Modele hibride precum ResNet50-ViT si FusionViT au fost de asemenea aplicate cu
succes pentru diagnosticul bolilor.

Pe mésura ce drumul a avansat, rolul retinei s-a transformat dintr-un simplu
organ al vederii intr-o fereastra catre starea neurologica si psihiatricd. Prin analize
detaliate, modificari microvasculare fine, precum marirea FAZ, au fost observate ca
disfunctii neurovasculare progresive in evolutia schizofreniei. Aceste constatari au
subliniat potentialul retinei de a servi drept biomarker non-invaziv.

In cele din urma, calitoria a patruns si in peisajul transformator al monitorizarii
la distantd a sdnatatii. Folosind modele avansate de IA care integreaza arhitecturi CNN
si LSTM, au fost demonstrate performante ridicate de acuratete diagnostica in
monitorizarea EEG.

Parcursul descris in aceasta teza simbolizeaza o transformare semnificativa in
practica medicala — una orientatd spre o ingrijire predictiva, personalizatd si realizata la
distanta, cu sprijinul inteligentei artificiale. Desi capitolele se incheie aici, povestea
inovatiei si explordrii continua.

5.1 Rezultate obtinute

Capitolul al doilea a subliniat importanta detectarii bolilor retiniene pe baza CNN-
urilor, a transformatoarelor vizuale (ViT) si a versiunilor lor hibride. Experimentele
care au comparat arhitecturi CNN, ViT si abordari hibride pentru clasificarea bolilor
retiniene folosind imagini OCT au relevat mai multe aspecte importante. Rezultatele
privind acuratetea pentru arhitecturile bazate pe CNN au fost urmétoarele:
DenseNet121 — 95,56%, DenseNet169 — 97%, DenseNet201 — 96%, InceptionResNet-
V2 —93,18%, iar CNN-ul cu 12 straturi — 93%. ViT si versiunea sa extinsd, DeepViT,



au utilizat mecanisme de self-attention pentru a intelege contextul general al imaginii.
Desi s-au dovedit a fi consumatoare de resurse si au nevoie de volume mari de date, ele
au oferit acurateti de ultima generatie: ViT — 96,80% si DeepViT — 89,98%. Dintre
abordarile hibride folosite, modelele ResNet50-ViT si FusionViT au oferit un
compromis promitdtor. Modelul ResNet50-ViT a obtinut cea mai mare acuratete
(99,97%), insa cerintele ridicate de calcul pot limita utilizarea sa In medii cu resurse
restranse. Prin comparatie, FusionViT a oferit o acuratete competitiva (97,83%) cu un
cost computational considerabil mai mic, ceea ce il face mai potrivit pentru aplicatii
clinice 1n timp real.

Capitolul al treilea a explorat rolul masuratorilor FAZ 1n detectarea
schizofreniei, ardtand ca marirea FAZ este mai pronuntata la pacientii cu schizofrenie
cronicd decat in cazurile aflate in stadii incipiente. Aceste constatdri sustin ideea
conform careia modificarile vasculare in schizofrenie sunt progresive si nu sunt
neaparat prezente la debutul bolii. In acest capitol au fost propuse si abordari statistice
pentru a valida ipoteza coreldrii intre marirea FAZ si schizofrenie. Valoarea de 0,8868
pentru coeficientul d al lui Cohen in comparatia dintre grupul de control mai in varsta
si pacientii cu schizofrenie cronica indicd un efect de magnitudine mare. Acest rezultat
valideaza ca marirea zonei FAZ 1n schizofrenie nu este doar statistic semnificativa, ci
si clinic relevanta.

Capitolul al patrulea a evidentiat potentialul tehnicilor avansate de DL care
combind punctele forte ale arhitecturilor CNN si LSTM pentru datele EEG. Integrarea
caracteristicilor bazate pe entropia de transfer (TE) cu modelul CNN-BiLSTM a
imbunatatit si mai mult performanta sistemului. Acesta a obtinut o acuratete de validare
de 99,94% si a demonstrat fezabilitatea monitorizarii in timp real prin intermediul unor
dispozitive EEG purtabile. S-a demonstrat, de asemenea, un potential promitator pentru
monitorizarea in timp real a conectivititii neuronale in medii clinice si la distanta,
intrucét aceste modele pot fi integrate intr-un sistem de monitorizare a sanatatii de la
distanta, utilizabil impreuna cu o banda EEG destinata uzului casnic sau remote. Acest
capitol a integrat si legatura dintre obiceiurile alimentare si schizofrenie, evidentiind o
directie complementara pentru ingrijirea personalizatd in domeniul sanatatii mintale.
Monitorizarea continua a dietei si urmadrirea sanatatii metabolice pot fi integrate in
sistemele de sanatate la distantd pentru a obtine o mai buna intelegere a modului in care
tiparele nutritionale influenteaza functionarea cognitiva si emotionala in schizofrenie.

5.2 Contributii originale

Contributiile principale ale acestei teze de doctorat includ:

(1) Dezvoltarea si evaluarea unor algoritmi personalizati de DL, inclusiv a unor
modele hibride, precum ResNet50-ViT, precum si crearea arhitecturii FusionViT,
optimizata special pentru detectia bolilor retiniene pe baza imaginilor OCT. FusionViT
a fost conceput pentru a echilibra eficienta computationald cu o acuratete diagnostica
ridicata;

(2) Introducerea unui set de date OCTA de dimensiuni reduse si analiza



cuprinzatoare si validarea biomarkerilor retinieni, in special a masuratorilor FAZ. Zona
FAZ s-a dovedit a fi un indicator non-invaziv al progresiei schizofreniei, oferind
perspective valoroase asupra aspectelor neurovasculare ale bolii;

(3) Implementarea si testarea riguroasa a unor sisteme avansate de monitorizare
a sanatatii la distantd bazate pe IA, care integreazd date EEG si monitorizarea
alimentatiei. Acest lucru a condus la propunerea unui model conceptual pentru o
abordare personalizata a managementului schizofreniei. Dezvoltarea modelului CNN-
BiLSTM bazat pe matrici de entropie de transfer (TE) generate din date EEG reprezinta
o alta contributie originald a acestei teze.

Aceste contributii, In ansamblu, aduc imbunatatiri semnificative practicilor de
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10.1109/EHB64556.2024.10805642. WOS:001413708800046.

Elena-Anca Paraschiv, Marilena Ianculescu, Andreea Gusatu, Victor
Constantin (2024) “Digital Health Platforms as Educational Tools: Enhancing
Self-Management for Patients with Mental Health Conditions”, ICERI2024
Proceedings, pp. 4338-4347.

Adriana Alexandru. Marilena Ianculescu, Elena-Anca Paraschiv (2024).
“Harnessing the Capabilities of [oHT-Based Remote Monitoring Systems for
Decision Making in Elderly Healthcare”. In: Balas, V.E., Dzemyda, G.,
Belciug, S., Kacprzyk, J. (eds) Decision Making and Decision Support in the
Information Era. Studies in Systems, Decision and Control, vol 534. Springer,
Cham. https://doi.org/10.1007/978-3-031-62158-1 10

Elena-Anca Paraschiv, Cristian-Mihail Petrache, Ovidiu Bica, Ana-Mihacla
Vasilevschi, “Fall Detection System: Continuous in-Home Monitoring of
Parkinson’s Patients”, Proceedings of The 10th Edition of IEEE International
Conference on e-Health and Bioengineering (EHB 2022), 17-19 Nov. 2022,
Iasi —- WEBCONFERENCE — Romania 2022 E-Health and Bioengineering
Conference (EHB).

Elena-Anca Paraschiv, Cristian-Mihail Petrache, and Ovidiu Bica, “On the
continuous development of IoT in Big Data Era in the context of Remote
Healthcare Monitoring & Artificial Intelligence,” 2022 14th International
Conference on Electronics, Computers and Artificial Intelligence (ECAI),
Ploiesti, Romania, 2022, pp. 1-6, doi: 10.1109/ECAI54874.2022.9847503.
Marilena lanculescu, Elena-Anca Paraschiv, Adriana Alexandru,


https://doi.org/10.1007/978-3-031-62158-1_10

“Addressing Mild Cognitive Impairment and Boosting Wellness for the
Elderly through Personalized Remote Monitoring”, Healthcare 10, no. 7:
1214. 2022. https://doi.org/10.3390/healthcare10071214.
WOS:000832374800001

7. Elena-Anca Paraschiv, Eleonora Tudora, Eugenia Tirziu and Adriana
Alexandru, “IoT & Cloud Computing-based Remote Healthcare Monitoring
System for an Elderly-Centered Care,” 2021 International Conference on e-
Health and Bioengineering (EHB), Iasi, Romania, 2021, pp. 1-4, doi:
10.1109/EHB52898.2021.9657585. WOS:000802227900049

8. Silvia Ovreiu, Elena-Anca Paraschiv, Elena Ovreiu, “Deep Learning &
Digital Fundus Images: Glaucoma Detection using DenseNet”, ECAI 2021
13th Edition International Conference on Electronics, Computers and
Artificial Intelligence, Pitesti, Romania, 2021, pp. 1-4, doi:
10.1109/ECAI52376.2021.9515188.

5.4 Perspective de dezvoltare ulterioara

Cercetdrile viitoare ar trebui sa acorde prioritate perfectiondrii abordarilor multimodale
bazate pe IA, 1n special pentru detectarea si gestionarea schizofreniei, prin combinarea
biomarkerilor retinieni cu date EEG si de neuroimagistica. Dezvoltarea unor algoritmi
avansati de integrare, capabili sa interpreteze fara intreruperi fluxuri de date provenite
din surse multiple, ar putea Tmbunatéti semnificativ acuratetea diagnosticului precoce
si ar permite monitorizarea in timp real a afectiunilor psihiatrice si neurologice. De
asemenea, explorarea arhitecturilor eficiente de tip transformer si a modelelor hibride
optimizate ar putea aborda limitdrile actuale legate de resursele computationale,
facilitdnd astfel accesibilitatea si adoptarea pe scara larga in medii de Ingrijire a sanatatii
diverse.

Mai mult, progresele in tehnologiile purtabile si platformele de sdnatate bazate
pe loT ar trebui continuate pentru a extinde si mai mult capacitatile de monitorizare de
la distanta a pacientilor. Integrarea monitorizarii continue a parametrilor metabolici si
a obiceiurilor alimentare in sistemele de supraveghere medicala la distantd ofera
perspective promitatoare pentru interventii personalizate si o ingrijire holisticd a
pacientului. Aceste strategii integrative au potentialul de a transforma profund modul
de livrare a serviciilor de sanatate, credand modele dinamice, adaptive si reactive, care
raspund Tn mod specific nevoilor fiecarui pacient, imbunatatind in cele din urma
rezultatele medicale si calitatea vietii pacientilor.
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