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Abstrakt

Kratkodoba regulace krevniho tlaku je ovliviiovana mnoha vlivy, nékteré jsou
reprezentovany kardiovaskularnimi signdly a jejich zménami. Kvtili sloZitosti tohoto
systému nejsou linearni metody pro jeho analyzu dostate¢né. Nelinearnich metod
pro analyzu ¢asovych rad bylo vymysSleno pomérné mnoho. V ramci této prace byla
pro analyzu vztahlQl vice signali vyhodnocena jako nejvhodnéjsi podminéna
entropie a z ni vychazejici indexy sprazeni a direkcionality. Tato metoda byla
aplikovana na sadu signala tepovych intervald, systolického a diastolického tlaku
nameéienych u osmi dospélych a deviti déti. Vztahy byly analyzovany, ale po
provedeni statistického testu nebyly prokazany ocekavané informacni vazby mezi
jednotlivymi signdly. Indexy byly velmi malé, v fadech setin biti. Na zavér byla
provedena optimalizace algoritmizace celé metody a nové upravena funkce jiz
vykazuje podstatné lepsi vysledky, napriklad silnou informacni vazbu z casové rady
systolického tlaku do rady diastolického tlaku.

Klicova slova
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Abstract

The short-term regulation of blood pressure is influenced by many influences, some
being represented by cardiovascular signals and their changes. Because of the
complexity of this system, the linear methods for its analysis are not sufficient. Non-
linear methods for time series analysis have been devised quite a lot. In the course
of this work, the analysis of the relations of several signals was evaluated as the most
suitable conditional entropy and the resulting indexes of affinity and directionality.
This method was applied to a set of heart-rate signals and systolic and diastolic
pressure signals measured on eight adults and nine children. Relationships were
analyzed but unfortunately after the statistical test was held the expected
information links between the individual signals were not established. The indices
were very small - in the hundredths of bits. Finally, optimization of the algorithm of
the whole method has been performed and the newly modified function already
shows significantly better results, for example strong information binding from the
time-series of systolic pressure to a series of diastolic pressures.

Keywords

Cardio-vascular signals, entropy, conditional entropy, nonlinear relationship



Bibliograficka citace:

LOKA]J, J. Hodnoceni vztahu mezi kardiovaskuldrnimi signdly pomoci nelinedrnich
metod. Brno: Vysoké uceni technické v Brné, Fakulta elektrotechniky a
komunikacnich technologii, 2018. 44s. Vedouci prace: Doc. Ing. Jana Kolarova, Ph.D



4

Prohlaseni

,Prohlasuji, Ze svou zavéretnou praci na téma Hodnoceni vztahu mezi
kardiovaskularnimi signaly pomoci nelinearnich metod jsem vypracoval samostatné
pod vedenim vedouciho diplomové prace a s pouZitim odborné literatury a dalsich
informacnich zdrojti, které jsou vSechny citovany v praci a uvedeny v seznamu
literatury na konci prace.

Jako autor uvedené zavérecné prace dale prohlasuji, Ze v souvislosti s vytvorenim
této zavérecné prace jsem neporusil autorskd prava tretich osob, zejména jsem
nezasahl nedovolenym zptlisobem do cizich autorskych prav osobnostnich a jsem si
plné védom nasledkil poruseni ustanoveni § 11 a nasledujicich autorského zakona

¢. 121/2000 Sb., vcéetné moznych trestnépravnich disledkd vyplyvajicich
z ustanoveni ¢asti druhé, hlavy VI. dil 4 Trestniho zakoniku ¢. 40/2009 Sb.

V Brn¢ dne 18. kvétna 2018
podpis autora



Podékovani

Dékuji vedouci diplomové prace Doc. Ing. Jané Kolarové, Ph.D za vstficnost pri
realizaci této prace. Velmi dékuji Mgr. Jané Svacinové, Ph.D za t¢innou metodickou
a pedagogickou pomoc, a také velmi inspirativni mySlenky pti konzultacich a
zpracovani mé diplomové prace a velmi individualni pristup. V neposledni radé
dékuji za trpélivost své manZelce Jané, dceri Magdaléné a synu Jakubovi.

V Brné€ dne 18. kvétna 2018
podpis autora



Obsah

1 VO uuriirrnreneeeresesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssees 7
2 Krevnitlak a jeho regulace....... s 8
2.1  Regulace Krevniho tlaKU.....oeeeninenereeseesessssssssesssessssssessessesssssesssesssssssees 10
2.2 VIastni regUlace SIACE ......covereereeneerrereeseesessesssssessse s sesssesss s ssssssessssssssssssees 11
2.3 Kratkodoba regulace krevniho tlaku ... 11

3 Analyza kardiovaskularnich Signalll .......ccememeenenensenensesesesesssssessessssssessesseeses 13
3.1  Metody vV CaSOVE dOMENE.......orererereriresessesesssessse s ssssssssssssssssssseans 13
3.2 Metody ve frekventni domeéne ... 13
3.3 Nelinearni Metody ... ssssssssssssssssans 14
3.3.1  LyapunoviV €XPONENt...mmessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssns 14
3.3.2  Detrendova fluktuacni analyza ... 14
3.3.3  POINCArhO Graf ...t sssssssssssees 15
3.3.4  Korelalni diMeNZe ........oueeeemeemeesersessesssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 16
3.3.5 Metody vinformacni dOmENE ... 16
3.3.6  Konkrétni pouZiti @ntropie....sssssssssssssssens 17

4 Vybér a ZpracoVAni SIgNAlT.......coerereeneennesseneeserssssssessesssssessssssssssessesssssssssesssssssssseens 20
4.1 VYbEr signalli Pro analyzu.......eeneenesseesessessesssesssssssessssssesssssssssssssssssssees 20
4.2 Vybrané signaly @ SUDJEKLY .....oveerereeneerreereererssssessessesssesesssessssssessessssssssssssssssssaseens 22
4.3  Pouziti podminéné entropie zavislosti SIgNAIT .....coevereeereerreeenreeseeeseeseeeseeeseeenens 23
4.3.1  Multivariantni @analyza ... ———— 28

4.4  Programové resSeni analyzy signalli v Casové doméne.........oomreererreennenns 31
4.4.1  JedNOtliVE fUNKCE....coeeceeeeeee et sses 31

4.5 VYSIedKY Qnalyzy ... ssssssssassens 33
4.6 NOVE VYSIEAKY .o sssases 37
ZAVBT ettt Rt 39
0SS =) (=) (o PSP 40



1 UVOD

Skoro pred triceti lety si ve svém clanku autori kladli otazku, jestli zmény
srdecni akce jsou hlukem nebo hudbou [1]. Ve své studii dosli k nazoru, Ze
kardiovaskularni signaly nejsou jakymsi vedlejsim hlukem, ale hudbou plné
informace. A¢ zkoumani variability ma své misto ve védeckém badani stale i
dnes, postupem Casu se autori zacali zabyvat i vzajemnymi vztahy mezi
jednotlivymi kardiovaskularnimi signaly.

Nejjednodussi nastroje poznavani téchto pricinnych vazeb jsou riizné
linearni nastroje, které maji své urcité dobré vysledky [2].

Vazby a systémy v lidském téle jsou vSak natolik komplexni, Ze mnohé

nelze dostatecné linearnimi modely a nastroji vySetrit. Tyto procesy nemaji
linearni odezvu, bylo proto nutné vyvinout rizné nelinearni zptsoby analyzy
[3].
Jednim z téchto pristupi je vyuZiti entropie, jako miry chaoti¢nosti systému,
a v pripadé Casovych rad tedy i miry mozné predikce aktualniho vyvoje. Pri
spojeni Entropie a podminéné pravdépodobnosti se podarilo vytvorit
metody, které dokaZi odhalit vzajemnou miru prenosu informace mezi
riznymi signaly, a to vCetné sméru prevazujiciho informacniho toku.

V této praci jsou tyto metody zaloZené na teorii informace, ¢i informacni
doméné probrany a nasledné byly realizovany v prostiredi Matlab. Vysledny
algoritmus byl pouZit na signdly redlnych osob, které ma k dispozici
fyziologicky ustav Lékarské fakulty Masarykovy univerzity. Vysledné indexy
sprazeni a direkcionality byly podrobeny statistickym testiim. Po zjisténi
nevyhovujicich vysledkl byly hleddny optimalizace v programovém kédu,
coZ se podarilo tésné pred terminem dokoncCeni, a v zavéru prace jsou tak
priklady vysledki optimalizovaného kodu.



2 KREVNI TLAK A JEHO REGULACE

Pro spravnou funkci vSech orgdnti lidského téla je nezbytné jejich adekvatni krevni
zasobeni. Potieby jednotlivych orgdnti i celé soustavy se dynamicky méni, zatimco
celkovy objem krve zlistdva v kratkém casovém horizontu relativné staly. Jeho
zmény objemu jsou fizeny pievazné hormonalné pomoci aldosteronu a
antidiuretického hormonu. Zménén vsak velmi rychle mize byt objem vypuzené
krve ze srdce, tedy systolicky objem. Tato zména systolického objemu ma
spole¢né se srdecni frekvenci vliv na rychlost proudéni krve, tedy mnozZstvi
dopravené krve do organti za minutu a také zménu krevniho tlaku. Krevni tlak neni
jen pasivné dan srde¢ni frekvenci a systolickym objemem, ale také zpétné
ovliviiuje ¢innost srdce. Vysoky krevni tlak na vstupu do srdce jej z ditvodu
udrzeni dostatecné¢ho tlakového gradientu mezi arteridlni a vendzni vétvi
systémového obéhu nuti k vy$§imu usili pfi kontrakci komor. Za klidovych
podminek je minutovy srde¢ni vydej zhruba 5 az 6 1, ale v ptipad¢ potfeby miize
vzrast 1 Ctyf ndsobné. Jeho riist se vSak neprojevi v celém krevnim obé&hu stejné.

Mnozstvi krve v jednotlivych orgénech je regulovano pievazné mistnim
odporem, ktery je ménén zmenou prisvitu cév, tedy vazokonstrikci ¢i vazodilataci.
Cilem centrélnich a ¢aste¢né i autonomnich regula¢nich mechanismi je udrzeni
dostate¢ného krevniho zdsobeni primarné pro srdce samotné a centralni nervovou
soustavu (CNS). Srdce nedokéZe pracovat na kyslikovy dluh a nedostatecné
zasobeni krevniho teCist¢ by vedlo ke vzniku srdecni ischemie, po nékolika
minutach jiz dochézi k nezvratné zastave.

Pii vzristajici fyzické zatéZi, tedy vzniku potieby enormniho krevniho
zasobeni krevniho svalstva, tak naptiklad vzriistd 1 minutovy objem protékajici
koronarnimi cévami a minutovy objem CNS zlstdva minimalné neklesajici,
ptiblizn€¢ na Urovni 750 ml/min. ZvySené naroky, v tomto piipadé kosterniho
svalstva, které mohou z klidovych 1250 ml/min stoupnout na 22500 ml/min, jsou
tak uspokojovany zvysenim celkového minutového vydeje a na ukor jinych
organovych soustav. Jak bylo zminéno vyse, tento celkovy minutovy vydej muze
stoupnout az ¢tytikrat, analogicky 1 objem protékajici koronarnim fecistém stoupa
z 250 ml/min na 1000 mil/min. Tyto zmény jsou fizeny hormonalnimi, ale hlavné
nervovymi centralnimi regulaénimi mechanizmy.

Krevni tlak, tedy tlak krve v tepnach systémového objemu, je dan ¢innosti
srdce (ovliviiuje predevsim systolicky krevni tlak), odporem cév (ty maji vétsi vliv
na diastolicky tlak), mnozstvim krve v celém ob&hu a viskozitou krve. Pti oteviené



aortalni chlopni je ze srdce vypuzovan objem komory a tlak stoupa. Maximum je
oznacovano jako systolicky krevni tlak. Pfi uzaviené arterialni chlopni a napinaci
fazi systoly dochazi Kk poklesu tlaku a minimum v artériich je nazyvano
diastolickym krevnim tlakem. Rozdil mezi témito dvéma tlaky je tlakova
amplituda. Jelikoz tlak v tepnach je dan mnoZstvim dodavané krve (systolicky
objem) a poddajnosti artérii, kterd s vékem klesa, stoupaji s vékem hodnoty
systolického a diastolického tlaku. U jedinct do 45. roku Zivota je tak normalni
klidovy systolicky tlak 100 a Z 140 mmHg a diastolicky 60 az 90 mmHg, pro starsi
60 let mize hodnota systolického krevniho tlaku v klidu dosahovat hodnot do 160
mmHg.

Kromé systolického a diastolického krevniho tlaku je pouzivan také stfedni
tlak, ktery je primérnou hodnotou tlaku v pritbé¢hu jednoho cyklu. Jeho hodnota je
pfiblizné hodnota diastolického tlaku plus jedna tfetina tlakové amplitudy, tedy
rozdilu mezi systolickym a diastolickym tlakem. Toto je ddno rozdilnou délkou
trvani systoly a diastoly.

Krevni tlak je vysledkem nasobeni srde¢niho vydeje nebo velikosti proudu
krve (L.min-1) a celkového periferniho odporu (mmHg.min.lI'1). Tedy

AP = Q R,

kde Q je velikost proudu krve, zde jiZz vysledek soucinu frekvence a systolického
objemu, a R je celkovy periferni odpor. Hodnotu Q lze dopocitat také z Hagenova-
Poieuillova zakona, kdy priitok krve je

Q=AP-m-r*/8-7-,

kde r je polomér prisvitu cévy, n je viskozita protékajici kapaliny a 1 je délka cévy.
Ze vzorce je patrna prima umeéra Q se ctvrtou mocninou poloméru cévy.
Jednoduchou upravou piedchozich vzorci lze zjistit, Ze opét se ¢tvrtou mocninou
poloméru prisvitu, ale nepfimo imeérny je periferni odpor [3] [4].



2.1 Regulace krevniho tlaku

Jak se méni v Case aktivita jednotlivych organt, fyzikalni podminky a fyziologické
procesy, vyvstava nutnost regulace krevniho tlaku odpovidajici na tyto zmény.
Jednotlivé regulacni systémy maji vliv bud’ na vétSinu obéhového systému, nebo
plisobi pouze lokélné jako autonomni regulacni systém. Mezi lokalni a globalni
regulaci existuji ruzné vazby [5]. Regulace krevniho tlaku probihda hlavné
vazodilataci ¢1 naopak vazokonstrikei cév ¢i zménou frekvence vypuzovani
systolického objemu.

Systémy regulace krevniho tlaku 1ze podle rychlosti odpovédi na zménu
podminek rozdé€lit na okamzité, kratkodobe, sttednédobé, dlouhodobé a systemy
vysSiho tadu. Tyto systémy regulace nejsou vzajemné zcela nezavislé, ale jejich
spoluprace je zorchestrovana pomoci vegetativniho nervového systému [6].

Systém okamzité regulace krevniho tlaku je odpovéd’ srdce na Zilni navrat
a odpoved’ cév, prevazng arteriol na zvySeni krevniho tlaku. Dochézi-1i ke zvySeni
zZilniho navratu, dojde také ke zvySeni srde¢ni frekvence. Starlingliv zdkon také
objastiuje, ze pii vySSim plnéni, tedy vétSim protazeni svalovych vldken dojde
nasledné k siln¢j$i kontrakci. Malé arterie a arterioly pii svych zhruba 8 %
zZ celkového objemu krevniho ob&hu tvofi asi 50 % celkového periferniho odporu.
V okamzité regulaci jsou aktivni pti zvySeném krevnim tlaku, kdy tento zvysSeny
priatok drazdi bunky hladkych svalti cév a nasledné jsou otevieny véapnikové
kanaly membran, coz vede k nasledné kontrakci. Touto regulaci se dosahuje
konstantniho pritoku krve ve tkdnich a organech.

Systém kratkodobé regulace krevniho tlaku je zprostiedkovan vegetativnim
nervovym systém, presnéji baroreflexem a chemoreflexem. Tyto mechanismy
budou podrobnéji probrany nize.

Systém stiednédobé regulace krevniho tlaku odpovidéa na podnéty v ramci
minut az hodin. Jednd se zde o hormonalni fizeni. Nejvyraznéjsi je systém renin-
angiotenzin-aldosteron. Tento systém uzce spolupracuje s vegetativnim nervovym
systémem. Dal8i moZznosti dlouhodobé regulace je snizeni napéti Zilnich stén po
delSim ¢asovém obdobi vyssiho krevniho tlaku, ¢imZ se usnadni odtok krve do

zilniho tecisté a dochdzi tak ke sniZzeni odporu v arteriolach a kapilarach.

Systém dlouhodobé regulace krevniho tlaku je zalozen na principu
natriurézy, tedy pifi zvySeném krevnim tlaku zvySenim vyluCovanim sodiku
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V ledvindch, coZ sebou piindsi zvySené¢ vyluovani vody do moci a sniZeni
extravaskularniho objemu a krevniho tlaku. Pfi opétovném sniZzovani krevniho
tlaku pasobi tento systém 1 opacné. Zacatek natriurézy je iniciovan v rdmci hodin
od zac¢atku zvySovani krevniho tlaku a mizZe trvat 1 nékolik dni.

Regulace krevniho tlaku vys$Siho fadu je zaruCena takzvanou -cirkadianni
variabilitou. Ta je fizena jak hormonalné, tak i nervove. Jedna se o zmény krevniho
tlaku v prubéhu riznych fazi dne [3].

2.2 Vlastni regulace srdce

Kromé jiz zminéné schopnosti srdce reagovat na Zilni navrat ma srdce i svou vlastni
nervovou regulaci Ta ma uplatnéni hlavné v situacich, kdy je prerusSené
extrakardialni nervové rizeni, tedy napriklad po transplantaci srdce. Tento srde¢ni
nervovy systém je s ohledem na schopnost iniciace a ovlivnéni srdecnich akci
nejvice zastoupen v okoli SA a AV uzlu [7].

2.3 Kratkodoba regulace krevniho tlaku

Systém kratkodobé regulace krevniho tlaku je zprostfedkovan vegetativnim
nervovym systémem. Nejvyznamnéj$i je baroreflex a chemoreflex. Oba tyto
reflexy maji samoziejmée svou aferentni a eferentni drahu. Na vstupu obou reflexti
je aktudlni krevni tlak, reprezentovan néjakym déjem. Baroreflex tak monitoruje
krevni tlak svymi mechanoreceptory. Vysokotlaké baroreceptory jsou hlavné
Vv karotickém sinu a oblouku aorty, nizkotlaké jsou pak v pravé sini a v plicnici.
Vysokotlaké receptory jsou citlivé na arteridlni tlak v rozsahu 110 az 160 mmHg
a tento tlak dokazi regulovat s frekvenci cca 0,1 Hz. Receptory nizkotlaké provadi
korekci pfi snizeni tlaku krve, které mtize byt vyvolano naptiklad ortostatickou
zménou nebo zménou objemu cirkulujici krve. Zpracovani informace nasledné
probiha v prodlouZené miSe. Baroreflex ovliviiuje krevni tlak pomoci zmény
srde¢ni frekvence a periferni rezistence. Zménu srdecniho rytmu provadi pomoci
parasympatické vétve inervujici sinoatrialni uzel. Cévy pro potieby zmény
periferniho odporu inervuje sympatickou periferni vétvi.

Od baroreflexu je odvozena baroreflexni sensitivita, tedy zavislost mezi
zménou tepové frekvence a systolického krevniho tlaku, tedy o kolik se zméni
délka RR intervalu pfi zméné tlaku o 1 mmHg. Tento mechanismus udrzuje
optimalni krevni tlak napftiklad pfi zménach polohy téla. Pti stoupajici frekvenci
srdecni akce se snizuje baroreflexni sensitivita. Tato senzitivita je také sniZzena u
diabetiki, hypertonikd a pacientl se srdecnim selhanim. Baroreflexni sensitivita
se mé&fi pomoci stanoveni specialnich podminek nékolika metodami, naptiklad
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testem na polohovacim stole (naklonéné roving€), pomoci fizeného dychani —
Valsalova manévru, podanim ruznych latek, nebo zménou tlaku v oblasti krku —
neck sunction. Baroreflexni sensitivita se méni spole¢né se starnutim cév, tedy
snizovanim jejich poddajnosti a z toho vyplivajiciho omezeni funkénosti jako
pruzniku, ktery usmériiuje velikost proudu krve a tlakovou amplitudu mezi fazemi
oteviené a zaviené aortarni chlopné. Roste tak rozdil mezi systolickym a
diastolickym tlakem a klesa schopnost vazokonstrikce a vazodilatace cév, coz jsou
podminky vhodné pro vyskyt hypertenze.

Citlivost baroreceptoru je snizena u rozlicnych kardiovaskuldrnich hodnot,
zejména pak pi1 vyskytu hypertenze, srde¢niho selhani, ale také u jinych
patologickych stavili, naptiklad diabetu mellitu ¢i pii obezité. SniZzend citlivost,
zejména po infarktu myokardu, zvySuje riziko nahl¢ srdeéni smrti. Z tohoto
divodu v soucasnosti nabyva na vyznamu ¢asna diagnostika poklesu citlivosti
baroreceptoru.

Kromé baroreflexu je z prodlouzené michy tizen také chemoreflex, ktery
dopliiuje ¢innost baroreflexu. Chemoreceptory této regulace jsou citlivé na zmény
parcialniho tlaku Oz, CO2 a pH. Pokud tyto parcialni tlaky nebo pH klesnou,
dochazi ke zvySovani krevniho tlaku pomoci zvySeni srde¢ni frekvence a periferni
vazokonstrikce. Toto zvySeni krevniho tlaku je v§ak omezené baroreflexem, ktery
jeho rist zastavi snizenim tepové frekvence [3] [4].
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3 ANALYZA KARDIOVASKULARNICH SIGNALU

Pro analyzu a hodnoceni vztahu kardiovaskuldrnich signdlii je mozno pouZzit
mnoho metod. Tyto metody lze rozdé€lit do tii skupin, a to na metody Casové
domény, metody frekvencni domény a nelinearni metody.

3.1 Metody v casové doméné

Pii pouziti metod v Casové oblasti se vychazi zpifimo naméfenych nebo
predzpracovanych hodnot, na které je aplikovana nékterda ze zakladnich
statistickych metod. Ze zaznam kardiovaskularnich signala 1ze ziskat naptiklad
fadu popisujici délky jednotlivych RR intervalii, k nim odpovidajici systolicky,
diastolicky nebo stfedni arterialni tlak apod., a z téchto dat nasledné vypocitat
jejich primérné hodnoty, smérodatné odchylky, priimérné hodnoty a smérodatné
odchylky za rizné ¢asové useky atd.

vice signald. V pfipadé€ jednoho signélu, naptiklad fady RR intervalii, 1ze pomoci
smérodatné odchylky délky trvani téchto intervald ur€it index variability srde¢niho
rytmu. Pro regulaci krevniho tlaku je zajimavé znazornéni citlivosti baroreflexu
pomoci RR intervalil a systolického krevniho tlaku. Tady se zkouma zména délky
srde¢niho cyklu odpovidajici zméné systolického tlaku o 1 mmHg. Hodnoty lze
vynést do grafu a prolozit regresni kiivkou. Tak se od ¢asové oblasti dostdvame az
ke grafickému znazornéni [2] [8].

3.2 Metody ve frekvencni doméné

Tyto metody vyuzivaji vypoc€itand spektra jednotlivych signala ¢i fad hodnot,
jejich vzajemné spektru (krosspektrum) a koherenci. Spektrum lze vypocist
parametrickymi nebo neparametrickymi metodami. Mezi neparametrické patii
naptiklad diskrétni Fourierova transformace, respektive rychld Fourierova
transformace.

Vzijemné spektrum obsahuje jen ty frekvence, které se nachdzi v obou ¢i
vice signalech. Koherence je mira synchronizace dvou signal, mize nabyvat
hodnot od 0 do 1. Hodnota 0 znamena4, Ze signaly spolu nijak nesouvisi a opacné.
Nizka koherence RR intervall a systolického krevniho tlaku je ukazatelem malé
nebo za&dné funk¢nosti baroreflexu, kdy se nepfendsi informace
Z mechanoreceptorti ovlivnénych systolickym krevnim tlakem na zménu srde¢ni
frekvence [3].
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3.3 Nelinearni metody

Srdec¢ni akce a s tim souvisejici krevni tlak je ovlivilovdn mnoha faktory a vstupy a
cely systém ma tedy nelinearni charakteristiky. Obecné vzato se tedy odezva
systému na soubor vSech pricin chovani nerovna souctu jednotlivych odezev na
kazdy samostatny vstup. Z tohoto diivodu se jevi jako uZite¢né nelinedrni analytické
metody, které mohou lépe vystihnout charakter kardiovaskuldrnich signalt a jejich
vazeb. Nelinearni metody se v oblasti zpracovani medicinskych signalt a vytéZovani
informaci z nich uplatiiuji nejen v oblasti krevniho tlaku, které se tyka tato prace, ale
napriklad i v psychiatrii a dalSich oblastech [9], [10].

Pomoci nelinearnich metod ziskdvame informace o charakteru signali a jejich
vazeb, o vzajemné informaci, ndhodnosti apod. Jsou tak vhodnym doplnénim metod
linearnich, at' uz v ¢asové Ci frekvencni doméné [11]. Nelinedrni metody mohou byt
napiiklad detrendova fluktuacni analyza, rizné formy entropie, 0-1 test, korela¢ni
dimenze, Poincarého grafy, fraktalova dimenze, Lyapunoviv exponent, apod.

3.3.1 Lyapunovuv exponent

Lyapunoviv exponent (LE) vypovida o mife chaoti¢nosti ¢i periodi¢nosti signalu.
Pro signdly s malou chaoti¢nosti je tento exponent blizky nule, pro signaly s vyssi se
ji vzdaluje. Je zaloZen na mire rozbihavosti trajektorii ve fazovém prostoru, a to téch,
které maji sviij pocatek navzajem blizKy. Je-li tato rozbihavost popsana exponentem,
je tedy sblizovani ¢i oddalovani trajektorii exponencialni. Pokud jsou si trajektorie
blizké a udrZuji relativné stejnou vzajemnou pozici jejich exponent je velmi blizky
nule [10].

3.3.2 Detrendova fluktuacni analyza

Svym charakterem tato analyza patifi mezi fraktadlové analyzy. Tato analyza je
zaloZena na stredni kvadratické analyze nahodného kroku a reportuje o korelaci
v rdmci jedné ¢asové rady. Po vybrani kroku je timto krokem cely signdl rozc¢lenén
na segmenty. Vramci kazdého segmentu je poté vypocten trend, a to linedrni,
kvadratickou, kubickou ¢i jinou funkci. Tento princip je zobrazen na obrazku 1.
Trend je nasledné od svého segmentu odecten. Nakonec je vypoctena stredni
kvadraticka fluktuace signalu pro kazdy segment. Cely proces se opakuje s nékolika
rozdilnymi délkami segmentli a nasledné jsou tyto vysledky zaneseny do grafu
s logaritmickymi osami v zavislosti na délce segmentu. Po ziskani dostate¢ného
mnozstvi bodl v grafu jsou tyto body proloZeny primkou a smérnice této primKky
urcuje miru vlastni chaoti¢nosti signalu. [12]
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Obrazek 1: Princip DFA na signalu y(j) se signalem yn(j) - vyznacen €ervené, poZité segmenty
jsou délky 100 vzorkid a nova funkce byla vypoctena kvadratickou funkci. Pievzato a
upraveno z [13].

3.3.3 Poincarého graf

Tato nelinearni metoda je zaloZena na grafickém zobrazeni korelaci naslednych
prvki casové rady. Na ose x jsou napriklad hodnoty intervali RRi a na ose y pak
hodnoty RRi+1, respektive hodnoty STKi a STKi+1. Pri kombinaci téchto RR intervali
a rady hodnot systolického krevniho tlaku na osach Poincarého grafu se jedna o jiny
typ zobrazeni, ktery se pouZiva na posuzovani citlivosti baroreflexu, tedy linearni
autoregresni model.

Podle tvaru vysledného obrazce Poincarého grafu lze odvodit celkovou
variabilitu signalu. Pokud ma zobrazeni dostate¢né rozliSeni, je schopno zobrazit
zmény mezi jednotlivymi intervaly. Pokud by vSechny sledované intervaly byly
stejné, tedy variabilita by nebyla pfitomnd, body grafu by leZely na jedné primce.
V redlu vSak zobrazeni vypada jako protazeny mrak ¢i elipsa. Kolem tohoto hlavniho
shluku Ize tedy umistit elipsu, jejiz kratsi a delsi osa vytvareji parametry SD1 a SD2.
SD1 ukazuje na kratkodobou variabilitu a SD2 na dlouhodobou. Pokud vytvorime
Poincarého grafy pro vice kardiologickych signali, mizeme nasledné mezi sebou
porovnavat parametry SD1 a SD 2. Kromé pouZiti elipsy a jejich os mizeme shluk na
grafu vyhodnotit pomoci Pearsonova korela¢niho koeficientu. Ten nabyva hodnot
od 0 do 1, pricemzZ 0 odpovida maximalni variabilité a hodnota 1 by nastala, pokud
by vSechny intervaly byly identické. Poincarého grafy jsou schopny ukazat na
selhavani srdce, anebo riizné srdec¢ni disfunkce [8].

Pro hledani vztahG mezi kardiovaskularnimi signdly je moZné vytvorit
Poincarého grafy pro RR a zvlaSt pro systolicky krevni tlak za normalnich
podminek, nasledné vykreslit tyto grafy opét, ale jiz z dat za zménénych podminek
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a tyto grafy porovnat, respektive porovnat zmény parametri SD1 a SD2 v zavislosti
na podminkach a typech signalt [14].

3.3.4 Korelacni dimenze

Pomoci metody korelacni dimenze je opét dosahovano rozliSeni deterministického
chovani od nahodného Sumu. Korelacni dimenze podobné jako napriklad
detrendova fluktuaéni analyza patfi do rodiny analyz zaloZenych na teorii fraktali.
VSechny tyto metody pracuji s porovnavanim vzdalenosti bod fady a zvoleného r.
Toto r urcuje schopnosti rozliseni celého systému. Funkce korela¢ni dimenze pak
vyjadiuje pravdépodobnost, Ze dva libovolné vybrané body jsou si bliZze neZ
vzdalenost r a pocita se takto
C(r) = =5 x Ns,

kde N je pocet vSech parli moZnych bodl a Ns je pocet part bodd, kde je jejich
vzajemna vzdalenost mensi neZ r. Korela¢ni dimenze (CD) je pak vypocitana podle
vztahu

eD = 1im 22 ™)

r-o log(r)

Limita se ve vztahu vyskytuje, protoZe teoreticky se r miliZe zmenSovat do
nekonecna, vrealném systému je vSak omezeno realizaci vzorkovani signalu.
Korela¢ni dimenze byla napriklad pouZita pro analyzu chovani krevniho obéhu pri
srdec¢ni ischémii, kdy s postupujici ischémii, jeji hodnota klesala [15].

3.3.5 Metody v informacni doméné

VSechny vySe zminéné metody jsou pouZivany predevSim pro hodnoceni
variability jednoho signalu, napriklad variability srdec¢ni frekvence pomoci
Fady RR intervalti. Vztah dvou signald, ale obecné i vice signaldi, a tedy i jejich
zdrojovych déji dokazi odhalit metody vinformacni doméné, nejcastéji
metody podminéné entropie [16].

Jednim z hlavnich zakladateli teorie informace byl americky matematik
Claude Shannon, ktery vroce 1948 publikoval cldnek pod nazvem
Mathematical Theory of Communication. V tomto ¢lanku se zabyva

Entropie popisuje miru neusporadanosti systému, tedy to, nakolik mizeme
predvidat vyvoj fady. V pripadé podminéné entropie se pracuje s pojmem
sdilena informace, tedy nakolik je chaoticky ¢i predvidatelny cely systém za
pomoci vlastnich prvki. V ptipadé této prace je systém reprezentovan
souborem kardiovaskuldrnich signald a jednotlivé prvky jsou vSechny
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hodnoty v téchto signalech. Pro miru variability obecné byla entropie

definovana jako
m

n; n;
n Ogn

j=1

Kde m je pocet riznych moznych hodnot, n; je pocet vyskytu urcité hodnoty,
ktery je délen celkovym poctem hodnot. Pokud tedy budou vSechna sledovani
n; stejna, vSechny prvky stejné, bude entropie nulova, naopak nejvyssi bude,
pokud spolu jednotlivé prvky rady nebudou souviset [17].

Entropie je voblasti analyzy kardiovaskuldrnich signalli pouZzivana
v riznych modifikacich [16] [8]. V této praci ma byt provedeno hodnoceni
vztahu mezi kardiovaskularnimi signaly pomoci nelinearni metody. V tomto
pripadé je vhodné pouZziti podminéné entropie, kdy se podobné jak v pripadé
podminéné pravdépodobnosti zjiStuje pravdépodobnost jevu A za podminky
vyskytu jevu B. Pri aplikaci na kardiovaskularni signaly se tedy otevira
moznost hodnotit ovlivnéni aktualniho prvku jednoho signalu predchozimi
prvky vice signalli. V pripadé existence vzdjemné vazby se toto pii vypoctu
projevi poklesem entropie oproti pripadu, kdy by pro vypocet byl pouZzit
pouze jeden signal. Do vypoctu tedy, na rozdil od vyse uvedenych metod, kdy
je nejprve aplikovana nelinedrni metoda na rizné signaly zvlast a nasledné
se provadi porovnani vysledki, vstupuje vice riznych signalii najednou.
Pomoci entropie lze zkoumat jak jejich vzajemnou informacni vazbu, tak také
to, ve kterém sméru je tato vazba silnéjsi, tedy ktery signal vyznamnéji
ovliviiuje ostatni [11].

3.3.6 Konkrétni pouziti entropie

Metody zalozené na vyuziti entropie jsou v oblasti analyzy vztahl
kardiovaskuldrnich signadli pouZzivany jiz desitky let. Jedna z poslednich
publikaci se zabyva vlivem hlubokého dychani na kardiovaskularni signaly,
respektive kratkodobou regulaci kardiovaskularni variability [18]. Analyzuje
tedy vztah casové rady RR intervalii, ¢asové rady hodnot systolického
krevniho tlaku pfislusnych k danym RR intervalim a konecné Casové rady
slozené z hodnot dechového proudu v okamziku pocatku prislusSného RR
intervalu, viz Obrazek 2,.
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Obrazek 2 Princip ziskavani hodnot ¢asovych rad z pseudospojitého signalu béhem studie

zabyvajici se vlivem hlubokého dychani. Prevzato a upraveno z [18]

Autofi porovnavali stavy v pripadé spontanniho dychani a v pripadé
hlubokého dychani, o Sesti cyklech za minutu. Touto konfiguraci a pouZzitim
vzadjemné podminéné entropie se dostali kinformacim o funkci
parasympatického autonomniho regulacniho systému.

Pfi nuceném dychani, Sest cykli za minutu, doslo ke zméndm v pfenosu
informace mezi jednotlivymi signaly oproti stavu pri spontannim (u vSech
subjektd rychlejsim) dychani. Mira pirenosu informace pti nuceném dychani
se vyznamné zvysila ve sméru z dechové casové rady do rady RR intervalti a
z dechové Casové rady smérem do signalu sloZeného z hodnot systolického
tlaku. Podobné narostl vliv hodnot v signalu systolického tlaku na radu RR
intervall. Tyto zvySené interakce ukazuji na aktivaci parasympatické drahy.
Ta obecné umoznuje sniZeni srdecni frekvence a silu kontrakci. Pti hlubokém
dychani prevladala také informace zrfady tlaku smérem do signdlu RR
intervald, coZ je informacni draha, kterd pomaha sniZovat krevni tlak.

Autofi také vclanku zminuji moZnost pouziti této metody i pro
vyhodnocovani vztahu s dalSimi signaly, napriklad EEG, bioimpedance, apod.
Z hlediska klinického vyuziti navrhuji prozkoumani moZnosti pouZiti této
metody na analyzu dlouhodobych regulaci kardiovaskuldrnich signali.
Autori v ¢lanku Mechanisms of causal interaction between short-term RR
interval and systolic arterial pressure oscillations during orthostatic
challenge [16] PouZili podminénou pro analyzu vztahl kardiovaskularnich a
dechovych signalti u pacientli se sklonem k ortostatickym synkopam. Tyto
osoby a kontrolni skupinu podrobili testu, kdy jim potrebné signaly snimali
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v poloze vleZe, a nasledné po pasivnim zvednuti do vzprimené pozice,
podlozka, na které lezeli, svirala se zemi tthel 60°. V této studii se autori také
zabyvali porovndnim vysledku analyzy zkoumanych signdli z pohledu
vzajemné korelace, tedy metody nevychazejici z teorie informacni domény, a
oproti tomu vysledkl ziskanych pomoci podminéné entropie. V tomto
porovnaniptri danych podminkach byly prikaznéjsi vysledky na zakladé
podminéné entropie, coZ je vidét na obrazku 3.
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Obrazek 3 Porovnani metody vzajemné Kkorelace vA a metody zaloZené na informacni
doméné v B. Symboly # jsou oznaceny rady, u kterych byla odlisnost od jinych potvrzena
statistickym testem, hvézdickou jsou oznaceny ty, jejichZ indexy cauzalniho sprazeni se lisi od
ostatnich. Vice oznacenych rad nalezneme v bloku B, v analyze v informa¢ni doméné. Zdaleka
ne vSechny vysledky vsak jsou statisticky vyznamné - oznaceny.
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4 VYBER A ZPRACOVANI SIGNALU

4.1 Vybér signali pro analyzu

Vramci Fyziologického ustavu Lékaiské fakulty Masarykovy univerzity v
Brné probiha mimo jiné i zkoumani krevniho tlaku a krevniho obéhu obecné.
Pro analyzu danych déji jsou kdispozici jako zdrojova data signaly
z kontinualniho méreni fotopletysmografem. Tyto signaly jsou tedy hlavnimi
analyzovanymi signaly.

Pletysmograficky zaznam je kontinudlnim zaznamem krevniho tlaku,
ktery je ziskavan neinvazivné na zakladé zmén objemu mérené tkanée, ktery
se méni s prochazejici pulsovou vinou. Z pletysmografické krivky tak lze
odecist systolicky krevni tlak jako maxima, diastolicky krevni tlak jako
minima, rozdil diastolického a systolického krevniho tlaku, tedy pulzova
amplituda. Ze vzdalenosti jednotlivych maxim je moZné zjistit délku trvani
jednoho srde¢niho cyklu, tedy takika ekvivalent RR intervali. Signal je
rozméren tak, Ze prvni oznaené maximum je hodnota systolického krevniho
tlaku sindexem n, minimum pfed dalSim maximem v podobné drovni je
hodnota systolického tlaku sindexem n, dalSi maximum je hodnota
systolického krevniho tlaku n+1 a tak dale. Interval mezi hodnotami
systolického krevniho tlaku n a n+1 je oznacen jako ¢asovy interval tin,
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Obrazek 4 Pletysmograficky zaznam. Pirevzato a upraveno z [18]

Zhruba v poloviné doby trvani mezi zaznamenanymi hodnotami
systolického a nasledného diastolického tlaku se u zdravych a mladych
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jedinct nachazi lokdlni minimum, které je zplisobeno zménou v charakteru
toku krve béhem uzavieni aortalnich chlopni. Toto lokalni minimum se méni
se zménou poddajnosti cév. KdyZ pruznikové cévy, tedy aorta a dalsi velké
tepny svysokym obsahem elastickych vldken, ztraci svou pruZnost,
nedochazi jiz ke zméné Kinetické energie krve vypuzené ze srdce na
elastickou energii cév, tok krve ma tak vétsi pulzacni charakter, neboli je
meéné kontinualni. To ma za nasledek kromé mizeni vySe popsaného lokalniho
minima také vyssi rozdil mezi systolickym a diastolickym tlakem. [3]

Pro potieby analyzy vztahi kardiovaskuldarnich signali budou
z dostupnych pletysmografickych zaznami pozity fady hodnot délek srdecni
akce, nebo riaznych hodnot tlaku v zavislosti na potradi zméreného srde¢niho
intervalu, podobné jako ve studii [11], tedy na obrazku 5.
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Obrazek 5 Princip tvorby signali vstupujicich do analyzy na zakladé riznych signalii.
Prevzato a upraveno z [11]
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4.2 Vybrané signaly a subjekty
Po domluvé s Mgr. Janou Svacinovou Ph.D z Fyziologického dstavu Lékarské
fakulty Masarykovy univerzity byla pro potfebu analyzy aplikace konkrétni
metody analyzy vybrana jiZ namérena a predpripravena data. Jednalo se o
Casové rady vzniklé z kontinualniho méreni fotopletysmografem. Matice
jednotlivych namérenych sekvenci obsahovaly pro kazdy subjekt 5 sloupct.
Prvni byla Casovd fada okamzikii detekce systolického krevniho tlaku,
v sekundach od pocatku méreni, dalsi byla casova rada hodnot systolického
krevniho tlaku (mmHg), tieti sloupec popisoval okamziky detekce hodnot
diastolického tlaku (s), Ctvrty sloupec byl tvoren casovou fadou hodnot
diastolického tlaku (mmHg) a posledni, paty sloupec, obsahoval délky RR
intervall. A¢ v tomto piipadé se nejedna exaktné o RR intervaly, data nejsou
ziskana z EKG, ale o jejich aproximaci pomoci délek ¢asovych intervalli mezi
maximy ve fotopletysmografiscké krivce, tedy mezi hodnotami systolického
krevniho tlaku. Z péti sloupct téchto matic tak byly vzdy vyuzity jen tri, tedy
signal systolického tlaku, signal diastolického tlaku a RR intervaly. Takovéto
matice byly zpracovany jednak pro dospélé pacienty s diabetem druhého
typu a pak také pro détské pacienty. Skupina dospélych pacientli byla mérena
na sklopném lazku, kdy kazdy pacient byl méren v poloze vodorovné v leZe a
nasledné pti naklopeni ltizka o 45° vzhledem k vodorovné roviné. Celkem tak
byla pouzita data 5 dospélych muzi a dvou dospélych Zen. Median jejich véku
byl 63 le, dolni kvartil 58 a horni kvartil 65 let. Median hmotnosti téchto
subjektd byl 94 kg, horni kvartil 86 kg, dolni kvartil 102 kg. Vyska téchto osob
byla o irovni medianu 180 cm, dolni kvartil 173 cm, horni kvartil 183cm
Dalsi skupinou byly déti, u kterych pfi analyze nebyla znama Zadna choroba.
Tyto déti byly méreny opét ve dvou pozicich, a to v sedé a béhem aktivniho
stani, tedy bez opory. Jednalo se o 4 divky a ¢tyti chlapce. Median véku této
skupiny byl 13 let, dolni kvartil 12 let, horni kvartil 14 let.
Pozornost v analyze byla vénovana vztahy mezi jednotlivymi signaly, zvlasté
pak zmény jejich vztah, respektive zménam mnozstvi prenaSené informace
mezi jednotlivymi signaly za rliznych stavii, a to at uZ v ramci skupiny nebo
mezi skupinami.
Byla formulovana hypotéza:

1) Mira prenosu informace mezi jednotlivymi signaly se bude liSit

v riiznych fazich méteni, tedy bude zaviset na poloze téla
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4.3 Pouziti podminéné entropie zavislosti signalt

Pro zkoumani nelinearnich zavislosti kardiovaskularnich signalt jde s vyhodou
pouzit Shannonovu entropii, ktera zapocitdva mnozstvi informace prenasené
kazdym prvkem signalu ¢i fady. Pro jeden signal by tak z obecného vzorce pro
entropii byla upravena do podoby

HOP = = ) p 0(m) - Inp(y; ()
=1

kde p(yj(n)) je pravdépodobnost vyskytu hodnoty yj(n) v moznych m [17].

Motivaci pro rozsifeni pouZiti entropie na podminénou entropii je takzvana
Grangerova kausalita, Tedy tvrzeni, Ze v redlném systému je mozZné predpoveédét
aktualni hodnotu signalu z historie vice signal{i, které jsou tak ve vzajemném vztahu,
a to lepé, nez kdyby tato predikce probihala na zakladé znalosti vzorki pouze
jednoho signalu [19]. Entropii uZ tak neni nutné chapat jen jako primeérnou
informac¢ni hodnotu kazdého vzorku vrtadé, ale jako primérnou informacni
hodnotu vzorku ze systému vice signalii. V takovém pripadé je potieba vypocet
entropie rozsirit na podminénou entropii. Misto H(y), bude pocitana H(y|V), kdy V je
obecné vektor sloZeny s hodnot jednoho ¢i vice dalSich signali. Tedy podminéna
entropie bude definovana

H(y|V) = H(y(n),V) —H(V)

Pokud V bude vektor sloZeny pouze z prvki y, pak bude podminiovat sdm sebe
a bude vypovidat o svém stupni predvidatelnosti. Pri vybirani prvkd do
podminovaciho vektoru V ze vSech signalii Ize k vybéru pristupovat bud’ uniformé
nebo neuniformé. V piipadé uniformniho vybéru skldddme vektor z uré¢eného poctu
vrorkl m, a to od aktualniho vzorku n, az po vzorek n-m. Pfi neuniformnim pristupu
tento vybér provadime vicekrat a nejsme omezeni poradim ani nutnosti vyuZit
vSechny vzorky vstupnich signalii, podminovaci vektor postupné prodluzujeme tak,
aby kazdy dalsi prvek vybrany z kandidatnich prvka snizil celkovou dosazenou
entropii systému. Kandidatni prvky jsou mnozina vSech prvki, ze kterych se mutze
skladat podminujici vektor. Pokud se bude jednat o uniformni vybér pro potreby
zjisSténi nepredvidatelnosti jednoho signalu, budou prvky postupné vybirdny ze
zkoumaného signalu y od vzorku n-1 po -1 vzorek az po n-L, kde L bude maximalni
moZzna délka kandidatniho vektor.

Dalsim faktorem ovliviiujici vybér vzorki je charakter rozvoje rady, respektive
dekorelac¢ni ¢as. Tedy pozice vzorku, na kterém hodnota autokorela analyzovaného

23



signalu poprvé klesne pod hodnotu 1/e. Pozice tohoto vzorku je pak tau specifické
pro kazdy signal, kdy moZné kandidatni vzorky jsou ndsobeny timto tau [21]. To je
patrné napiiklad na obrazku 6 v sekci B

A
C
¢ . ,,"’( - I )u
Y . . y Jé(i’i'%). .
™ }-(i’l- ). .
n-12n-10n-8 n-6 n-4 n-2 n nt2 a8
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O O 2 (1]
e o ©oympe e -
* An-4)0 | ) ! 1 I
yin .1 ,
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Obrazek 6 Schéma uniformniho (€¢ervené) neuniformniho vybéru vzorki pro podminovaci
vektor vypoctu entropie. Na casti C jsou Srafované oznaceny urovné podminéné entropie,
které bylo dosazeno pii uniformnim, respektive neuniformnim vybéru. Zatim se jedna o
vybér z jednoho signalu. Na casti B je u vybranych vzorki (modra kolecka) oznaceno také
poradi vybéru do vektoru, které neodpovida jejich zapornému zpozdéni vici aktualnimu
vzorku n. Na A i B jsou teoreticky vyznaceny mozné kandidatni vzorky, na A vSak nejsou vidét,
protoZe se prekryvaji s vybranymi vzorky, coz je diisledkem principu uniformniho vybéru
z jednoho signalu Pirevzato a upraveno z [11]

Hodnoty raznych signdli zmérenych pro jednoho pacienta jsou v rlznych
rozmezich. V tomto pripadé se jednalo o hodnoty systolického tlaku, které se
pohybovaly zhruba od 95 do 130 mmHg, hodoty diastolického tlaku, které se
pohybovaly zhruba v rozmezi od 70 do 90 mm Hg a pak délky RR intervalg,
které se pohybovaly ve stovkach milisekund aZ jednotkach sekund. Tyto
hodnoty jsou vzajemné velmi rozdilné Pro analyzu vzajemnych vztahi tak
byly prevedeny na nové casové rady pomoci standardizace. Existuje nékolik
druhli standardizace, autori studii pouzivaji standardizaci smeérodatnou
odchylkou, kdy vysledna proménna ma nulovy pramér a rozptyl roven jedné.
Vzorec pro standardizaci lze vyjadrit jako

xi—f

Yi = )

N
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kde yi i-ty vzorek vysledného signalu y, xi jest i-ty vzorek ptivodniho signalu
X, X s Carou znaci primér prvkl v signdlu x a sje smérodatna ptivodniho
signalu. Informace, kterou ziskdme po standardizaci je také, o kolik
smérodatnych odchylek se ptivodni hodnoty lisily od priméru, tedy yi Ize také
chapat jako Z-scére.

Takto definovana standardizace je vhodna pro data s normalnim rozloZenim.
Toto je patrné také z pouZiti priméru ve vypoctu. Pokud vsak budeme
analyzovat data obsahujici odlehlé hodnoty, data, ktera nebudou mit
normalni rozloZeni, nebude takto postavena normalizace idedlni. V ptipadé
analyzy kardiovaskuldrnich signal pomoci nelinedrnich metod jsou vSak
data do analyzy predvybrana tak, aby vystihovala chovani systému za
ustaleného stavu. Pokud by bylo potieba zapojit jiny zptlisob standardizace,
mohu zminit standardizaci rozpétim. Tady kdy je od aktualni hodnoty
odeCtena globalné minimalni hodnota a cely rozdil je podélen rozdilem
globalné maximalni a globalné minimalni hodnoty, viz vzorec

x; — min(x)

Y= max(x) — min(x)

Hodnoty signalu vstupujiciho do vypoctu podminéné entropie mohou
nabyvat teoreticky nekone¢né mnozstvi hodnot, vzhledem ke spojitosti
méreného systému. Redlné je toto mnozstvi moznosti omezeno vzorkovanim
signalu. Pro zjednoduSeni vypoctu podminéné entropie, ktery je nutno
provadét opakované, autori ve studii [11] a[16] a dalSich pouZivaji roztridéni
vstupnich hodnot do nékolika drovni, tedy kvantizaci. Pro tento proces
uvadéji predpis

N =~ Q%

kdy N je celkovy pocet vzorkil signaldi, Q je pocet Urovni kvantizace a k je
pocet krokid pri hleddni minima entropie pro jednu verzi podminovaciho
vektoru V. Tedy v ptipadé studii [16] a [11] se jedna o 4 kroky. Rada yitak uZ
nebude nabyvat realné namérené hodnoty, ale jen ty hodnoty, které patri do
nové abecedy {1,2,...Q}.

Kvantizaci je sniZena poCetni naro¢nost celé operace. Dalsim diilezitym
omezujicim faktorem naroc¢nosti je délka maximalniho zpoZdéni pocitaného
signdlu. Tedy to, do jaké vzddalenosti, pocitdno v mnoZstvi vzorkil, od
aktualniho vzorku, lze jit pri hledani pozice, na které lezi vzorek poskytujici
nejlepsi sniZeni entropie. Velikost zpoZdéni se pri neuniformnim vybéru
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nerovna poctu krokli vypoctu entropie, vzorky jsou vybirany bez ohledu na
poradi. Vektor podminéni je tak postupné formovan opakovanym
ovérovanim potencialu sniZit celkovou entropii ve zkoumaném sméru, a to

jeSte z nepouZitych vzorki, viz obrazek 7.
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Obrazek 7 Prubéh vypoctu odhadu aktualniho vzorku signalu. Krivkami s krouzKky jsou
vyznaceny procesy vypoctu za pouziti hodnot pouze jednoho signalu. Trojihelni¢ky jsou pak
vyznaceny hodnoty entropie pri vyuziti dvou signali pro odhad nejlepsi hodnoty. Plné

vy

kolec¢ko/trojuhelni¢ek oznacuje viibec nejnizsi entropii Pirevzato a upraveno z [16].

UZ zhodnoty podminéné entropie, respektive pouzitych vzorkl pro
optimalni vypocet je patrné, jestli se mezi signaly nachazi zavislosti. Pro dalsi
informace o téchto zavislostech je potieba dat do souvislosti vypocet entropie
pouze zvlastnich vzorkdi a vypocet entropie z vzorku vice signali. Tato
souvislost je reprezentovana kauzalnim indexem sprazeni. Pro signaly y1 a y2
jedefinovan pomérem jejich spole¢nych a vylu¢nych entropii, tedy

_ H(y;|{11,Y2})

Ci,=1
12 H(Y,|Y,)
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a pro index z y2 na y1

Cpp=1— H(y, |{Y1,Y2})
H(Y;|Y1)

Vzhledem k tomu, Ze ve jmenovateli je pouze jeden signal, indexy spraZeni
popisuji relativni velikost informace, obsaZené v prvnim signalu, ktery prenasi do
druhého a opacné.

Z definice indexi sprazeni vyplyva, Ze pokud ovlivnéni hodnoty aktudlniho
prvku fady y1 ze strany y2 bude nulové, bude i index spraZeni v tomto sméru nulovy.
Pokud by byl index sprazeni 1, znamenalo, by to, Ze signal je plné predvidatelny na
zakladé podminovaciho vektoru.

Spojenim indexti sprazeni odeCtenim vznikne index direkcionality. Tedy
hodnoceni sméru prevazujici informace. Pokud je pocitan jako

D =C(5 — (g
Tak pokud vyjde kladny, tak prevazuje tok informace z y1 do y2, a pokud vyjde

zaporny, tak analogicky bude prevaZovat presun informace v opacném sméru [16]
[11].
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4.3.1 Multivariantni analyza

Podminéna entropie je vSak schopna zachytit také vliv dalSich signalii na
vyslednou radu. Lze ji teoreticky rozsifit na nekonecny pocet zaroven
analyzovanych rad. Pro vSechny tyto fady je pak zjistén decorelacni ¢as, tedy tau pro
nasobeni vzorkl pro ziskani pozic kandidatnich vzorkd, dale jsou standardizovany
a rozdéleny do kvantizac¢nich urovni a poté jsou s ostatnimi signaly pripraveny
poskytnout vhodné vzorky podminovaciho vektoru, viz obrazek 8.
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Obrazek 8 Ilustrativni obrazek odhadu kauzalniho sprazeni pri trech zdrojovych signalech.
Teckami jsou oznaceny vzorKky signald, prazdnymi kolec¢ky jsou vyznaceny prvky, které patii
mezi mozné kandidaty pro podminovaci vektor a plnymi kolecky jsou pak oznaceny prvKky,
které jiz byly vybrany. Signal t ma hodnotu tau=2, signal s ma hodnotu tau=3 a signal r mél
tau=1. Sekce A zobrazuje prvni vypocet podminéné entropie a sekce B zobrazuje druhy
vypocet, jiZz srozsifenymi kandidaty na podminovaci vektor. Vsekci C jsou hodnoty
podminéné entropie pri prislusnych vektorech

Méjme tedy vstupni matici ¢asovych rad Y, kterd obsahuje jednotlivé signaly
y1 aZ yn. U vSech téchto signalGi bude zjiStén dekorela¢ni cas, tedy hodnota tau.
Signaly budou samozrejmé standardizovany a jejich teoreticky aZ neomezené
mnozstvi hodnot rozdéleno do kvantiza¢nich trovni poctu Q. L pak bude stanovena
maximalni délka kandidatniho vektoru zjednoho signalu. Matice z kandidatnich
vektori pak bude mit tvar

zZ = yl(n — Tyl), ...,yl(n - Lryl),
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Vo (n — Tyz), v V2 (n — LTYZ),
ym(n - Tym), ...,ym(n - Lrym),

Tedy z=[yx1,...yz]. Méjme pak zn vector kandidati ze signali yn.
VysSe uvedené indexy sprazeni pak budou v rozsifené formeé definovany pro tii

signaly:
H(y,|z)
c =1-—
Y1-V2 H(y, {22, 23})
C _1_ H(y:l2)
Y21 H(y11{z1,23})
c _1_ H(ys|z)
Y1-¥3 H(y3l{z2,23})
c _1_ H(y,12)
Y3-oY1 H(y1l{z1,2,})
c _1_ H(ys|z)
Y23 H(ys3l{z1,23})
C —1_ H(y,|z)
Y322 H(y;|{z1,2,})

Tato konfigurace byla pouzita v této analyze pro ziskani indexti sprazeni. Pro
ziskani indexu direkcionality D byl pouZit vztah

Indexy direkcionality tedy obsahuji informaci z indexu spraZeni. Pro statistiku
lze vyuZit jak oba indexy, tak také treba jen index direkcionality D, nebot jeho
znaménko urc¢i smér prevladajiciho prenosu informace. [16] [18]

JelikoZ celkovou entropii signalu ovlivni ojedinélé hodnoty velkou zménou
celkovych pravdépodobnosti, je pri dlouhych signalech Zadouci vycistit signal od
hodnot, které se na své kvantiza¢ni rovni a ve svém kandidatnim vektoru vyskytuji
jen jednou. Proto je zavedena Korekce, kdy dochazi knaslednému vypoctu
Korigované podminéné entropie. Korekce se provadi podle vztahu:

H(y;) = Hy;|V) + n(V) = H(y;)
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Kde n(V) je procento ¢lenti nalezenych v radé jen jednou. [19]

A [ .
-l | L 1 1 1
H(rn-2)

Obrazek 9 Priklad korekce ciSténim ojedinélych ¢leni, Sedé ctverecky jsou ojedinélymi
¢leny ve své dimenzi, proto se s nimi dale nepocita, pievzato z [11]
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4.4 Programové reSeni analyzy signalii v casové doméné

Analyza kardiovaskuldrnich signali pomoci metod vinformac¢ni doméné byla
provedena v prostredi Matlab, verze 14b. Cela algoritmizace je pojata tak, Ze cely
proces je rozdélen na dil¢i kroky, do nékolika samostatnych funkci, které budou
moci byt v budoucnu pouzZity na Fyziologickém tstavu LF MU i samostatné a budou
moci byt dale rozvijeny. Z tohoto diivodu a po konzultaci s vedouci diplomové prace
bylo zvoleno reseni bez grafického uZivatelského rozhrani.

Celé programové prostiedi je primarné pripraveno vypocitat indexy direkcionality
na zakladé podminéné entropie mezi signdly ze vstupni matice
o N signalech (sloupcich).

4.4.1 Jednotlivé funkce

HlavniM.m

Tato funkce je nastrojem pro vypocet indexti kauzalniho spraZeni. Jejimi vstupy
jsou: vstupni matice signald, pocet drovni, do kterych signal chceme rozdélit, dale L
jako pocet prvki matice, které 1ze maximalné vybrat, index casové rady, ktera je jako
zdrojova u indexl sprazeni, index cilové rady kauzadlniho sprazeni a posledni
proménna je start, kterd posouva rady, které nejsou ani zdrojovou ¢i cilovou fadou
tak, aby jejich prvni kandidatni vzorek byl n nikoliv n-tau, tedy posunut o
dekorelac¢ni Cas. Tato korekce start byla zminéna v nékolika studiich. VSechny
vypocty jsem provadél s touto promeénou, az na zavér vypracovani jsem zjistil, Ze
tato proménna je nadbytecnou a bez ni vychazeji miry prenosu informace o rad lépe.
V odevzdané funkci HlavniM.m je tedy tato proménna nevyuZita.

Vystupy této funkce jsou zkm, tau a CC, tedy upravend matice po standardizovani,
kvantovani, pak zpozZdéni pro vSechny fady a kauzdlni index sprazeni mezi
zdrojovou a cilovou ¢asovou radou.

V ramci této funkce je také obycejné vykresleni, vybranych prvka do vypoctu.

ZpozdeniM.m

Do této funkce vchazi cela vstupni matice. V této funkci je pocitan dekorelac¢ni cas
pro kazdy signal, ten je dan na vystup, jako prislusné tau. Lze regulovat jaky
maximalni posun ma byt pripustny pro autokorelaci

StanM.m

Zde jsou signaly standardizovany na spolecny rozsah, nulovy primér a rozsah
zhruba plus minus 3 smérodatné odchylky od nulového priméru.
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Kvantizacem.m

V této funkci je signal rozdélen do kvantizac¢nich urovni, jejichZ pocet je spole¢né
s matici standardizovanych casovych rad vstupem funkce. Vystupem je konecné
plné pripravena sada signalli dle praxe uvedené v [16] [11]

entropieM.m

Tato funkce je predstavujici naprosté jadro celého systému. Pfesto neni nijak sloZzita.
Realizuje vypocet funkce Shanonnovy miry informace. Vstupem jsou ¢asové rady
sefazené do sloupct vektort, vystupem je hodnoty entropie pro kazdy signal -
sloupec. Funkce spocitd cCetnosti jednotlivych vzorkl v signdlech a pro ziskani
pravdépodobnosti vyskytu znaku, je déli celkovou délkou signalu.

entropie2M.m

Tato funkce je naprosto stejna jako predchozi funkce entropieM.m, s vyjimkou
pouzitého zakladu logaritmu. Nejedna se zde o prirozeny logaritmus, ale Log2 takze
vysledkem této funkce nejsou hodnoty v jednotce nat, ale v jednotce informace bit.
JelikoZ se nam jednda o poméry, nikoliv absolutni hodnoty, neni dilezité, jaky
logaritmus zvolime. Dilezité je pouzivat po celou dobu analyzy ten stejny.

CC_jmenovatel a CC_citatel

Jsou prakticky stejné funkce, obé pocitaji podklad pro indexy kauzalniho spiaZeni,
tedy podminénou entropie po korekci, proto CC, které daji na vystup spoletné
s jejich indexi. CC_citate bere v ivahu veskeré rady, zatimco CC_jmenovatel bere
v iivahu v§echny mimo tu, ktera je oznacena jako zdrojova.

Tyto funkce pro svou Cinnost volaji dalSi dvé funkce, vektoryM.m a
Podminena_entropieM.m, Prvni z nich vytvari podminovaci vektory a druha pocita
podminénou entropii na zakladé aktualné vybraného vzorku a vzorku jemu pouze
predchazejicich tedy vystupu z vektotryM.m. Dal$im vstupem je prah pro ¢iSténi od
ojedinélych hodnot, tedy zde probiha piiprava na korekci podminéné entropie. Prah
cu je defaultné nastaven na jedna, 1ze jej ménit piimo ve funkci.

Countmember.m

Posledni funkci je funkce countnmember, kterd neni ma vlastni, je prevzata
z databaze Mathworks [20] a urcuje mista a pocet vyskytu jednoho vektoru
v druhém. Toho vyuZivam pfi pocitani jddra podminéné entropie, kdy hledam pocet
vyskytu konkrétnich hodnot z jednoho signalu na konkrétnich mistech v druhém.
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4.5 Vysledky analyzy

Veskeré vypocty byly provedeny vyse posanymi funkcemi, kromé statistického

vyhodnoceni. Pro néj byly z indexti kauzalniho sprazeni vypocteny jednoduchym

odectenim protichidnych indexii indexy direkcionality. Pfes hodnoty indexi byl

vypocten median fady indexi pro pacienty ze stejné skupiny. Ve vSech vypoctech

byla zavedena korekce u pro start vybéru prvniho prvku do kandidatniho vektoru

na pozici n-1. Signaly byly kvantovdny do Sesti trovni. Pro zjisténi statistické

vyznamnosti vysledki byl pouZzit wilcoxoniv parovy test, ktery je defaultné

implementovan v prostredi matlab. Tento test byl zvolen z dlivodu nenormalniho

rozlozeni malého mnoZstvi analyzovanych dat.

Tabulka 1 indexy kauzalniho spraZeni pro dospélé diabetiky v leZe na naklonéné

roviné naklopené v ihlu 45°

indexy sprazeni C, stav 45°
pacient | SBP->RR SBP->DBP RR->SBP DBT->RR DBT->SBT |RR->DBT
1 0,0053 0,0326 0 0,0713 -0,0286 0
2 0 0 -0,0396 -0,0199 -0,0419 0,0002
3 0 -0,0169 0,0172 0,0488 -0,0322 -0,0007
4 0 0 0,0472 0,021 0,1574 0,0464
5 0,0398 0,037 0 0 0,1404 0
6 0 0 0 0,1197 0,1881 0
7 -0,0824 0,1639 0,0414 -0,0491 0,1548 0,0244
8 0,0375 0 0,0004 0 0,008 0
median 0,0002 0,0105 0,0742

Tabulka 2 Indexy direkcionality ziskané z indext sprazeni v predchozi tabulce.

indexy direkcionality D, stav 45°

pacient |SBP,RR SBP, DBP | DBP,RR
1 0,0053 0,0612| 0,0713
2 0,0396 0,0419| -0,0201
3| -0,0172 0,0153| 0,0495
4| -0,0472 -0,1574| -0,0254
5 0,0398 -0,1034 0
6 0 -0,1881| 0,1197
7| -0,1238 0,0091| -0,0735
8 0,0371 -0,008 0

median 0,00265 0,00055 0
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Tabulka 3 Kauzalni sprazeni pro dospélé diabetiky v leze na vodorovné podloZce

indexy sprazeni C, stav leh

pacient | SBP->RR SBP->DBP RR->SBP DBT->RR DBT->SBT RR->DBT
1 0,0028 0 0 0 0,1567 0
2 0,1066 0 -0,0318 0 0,0135 0,0123
3 0 -0,0751 0 0,0636 0,0773 0
4 0,1102 0,0674 0,0039 0,075 0,1676 0
5 0,0821 0,0163 0 0 0,1361 0
6 0,0265 0,0763 0 0,0615 0,0925 0,079
7 0,0388 0 0 0,0903 0,1377 0,036
8 0,0138 0,0223 0,0269 0 0,1716 0
median | 0,03265 0,00815 0 0,03075 0,1369 0

indexy direkcionality D, stav leh
pacient |SBP,RR SBP, DBP DBP,RR
1 0,0028 -0,1567 0
2 0,1384 -0,0135| -0,0123
3 0 -0,1524| 0,0636
4 0,1063 -0,1002 0,075
5 0,0821 -0,1198 0
6 0,0265 -0,0162| -0,0175
7 0,0388 -0,1377| 0,0543
8| -0,0131 -0,1493 0
median 0,03265| -0,12875 0

Tabulka 4 indexy direkcionality vypocitané z predchozi tabulky

Tabulka 5 Vysledky statistického testu zavislosti signalt

p h
SBP,RR 0.1691 0
SBP, DBP | 0.1949 0
DBP,RR |0.6410 0

Tabulky 1 az 5 popisuji prenos informace dle ptivodni navrzené funkce u dospélych

diabetikli druhého stupné. Pienosy informaci pomoci jednotlivych indext jsou slabé
nebo viibec zadné. Vysledky statistického testu v tabulce 5 nepotvrdili statisticky

vyznamno odliSnost ¢asovych rad.
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Tabulka 6 Déti pri stavu stani

indexy sprazeni C, stav stani

pacient | SBP->RR SBP->DBP RR->SBP DBT->RR DBT->SBT |RR->DBT
1 0,0833 0,0736 0,011 0 0,0274 0,0657
2 0,0057 0 0 0,0184 0,1191 0,0492
3 0 0,0112 0 0,0692 0,0684 0
4 0,0111 0 0 0 0,1382 0,036
5 0,0287 0,0273 0 0 0,2 -0,023
6 0 0,0224 0 0,0405 0,0495 0
7 0 0 -0,0154 0,0333 0,0123| -0,0164
8 0,0089 0,0151 0 0,0093 0,0774 0
9 0,0265 0 0,0145 0 0,0501 0
median 0,0089 0,0112 0,0093 0,0684 0
Tabulka 7 indexy direkcionality na zakladé predchozi tabulky
indexy direkcionality D, stav stani
pacient SBP,RR SBP, DBP DBP,RR
1 0,0723 0,0462 -0,0657
2 0,0057 -0,1191 -0,0308
3 0 -0,0572 0,0692
4 0,0111 -0,1382 -0,036
5 0,0287 -0,1727 0,023
6 0 -0,0271 0,0405
7 0,0154 -0,0123 0,0497
8 0,0089 -0,0623 0,0093
9 0,012 -0,0501 0
median 0,0111 -0,0572 0,0093
Tabulka 8 indexy spraZzeni béhem pozice v sedé
indexy sprazZeni C, stav sezeni
DBT- DBT- RR-
pacient | SBP->RR SBP->DBP RR->SBP >RR >SBT >DBT
1 0,1596 0,0998 0 0 0,1008 0
2 0,0058 0,058 0 0 0,034| 0,0708
3 0,0122 0,0294 0 0,0098 0,0247| 0,0551
4 0,0633 0,0637 0,0048 0 -0,0024| -0,062
5 0,0107 0,0189 0 0 0,0373 0
6 0 0 0 0 0,0728 0
7 0,0537 0,0342 0,0207 0,0466 0,1567| 0,0115
8 0,411 0 0 0 0,0893| 0,0321
9 0 0,0162 0 0,0226 0,1025| 0,0208
median 0,0122 0,0294 0 0 0,0728| 0,0115
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Tabulka 9 Indexy sprazeni dle tabulky 8

indexy direkcionality D, stav sezeni

pacient SBP,RR | SBP, DBP DBP,RR
1 0,1596 -0,001 0
2 0,0058 0,024 -0,0708
3 0,0122 0,0047 -0,0453
4 0,0585 0,0661 0,062
5 0,0107 -0,0184 0
6 0 -0,0728 0
7 0,033 -0,1225 0,0351
8 0,411 -0,0893 -0,0321
9 0 -0,0863 0,0018

median 0,0122 -0,0184 0

Tabulka 10 Vysledky wilcoxonova testu nad daty déti

p h
SBP,RR 0.4735 0
SBP, DBP |0.2359 0
DBP,RR 0.3409 0

Tabulky 6 aZ 10 popisuji podobny stav u déti. Fyziologicky by silny vztah prenosu

informace mél byt pozorovan minimalné u systolického a diastolického tlaku. U téch

jsou hodnoty skutecné vyssi.
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4.6 Nové vysledky

Podminena entropie, ,=0.22502

T T T T T T
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Obrazek 10 Smér informace ze systolického tlaku do diastolického tlaku
Podminena entropie,  ,=0.024859

y,(n-100) y,(n7)
| yI(n—ZO) y,(n-100) i
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Obrazek 11 Opacny smér pienosu informace nez v piredchozim obrazku.

Nové vysledky na obrazcich 10 a 11 jsou ukazkou korektnich vysledki

Vv V.

poskytovanych upravenym kodem. Na téchto obrazcich je vidét o rad vyssi prenos
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informace ze systolického do diastolického tlaku, neZ opatnym smérem. Toto
odpovida fyziologii, tedy posloupnosti téchto dvou déju.
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ZAVER
Tato diplomova prace se zabyvala moZnostmi hodnoceni vztahu mezi
kardiovaskularnimi signaly pomoci nelinearnich metod.

Nejprve byla probrana fyziologie kratkodobé regulace krevniho tlaku. Dale
byly popsany metody pro analyzu signalii. Diiraz byl kladen na nelinedrni metody,
ze kterych byla nasledné pro hodnoceni vztahu vice signalii jako nejlepsi vybrana
metoda vinformacni doméné, konkrétné metoda index sprazeni pomoci
podminéné entropie.

V dalsi c¢asti byly popsany signaly, které byly pouziti pro analyzu, jedna se o
Casové rady systolického a diastolického krevniho tlaku a ¢asové rady délky trvani
srdec¢niho cyklu, které jsou na Fyziologickém ustavu Lékarské fakulty Masarykovy
univerzity ziskavany z pletysmografického kontinualniho zdznamu krevniho tlaku.

Nasledné byla dopodrobna rozebrana metoda podminéné entropie a z ni
vychazejici indexy, informujici o mitfe a sméru predavani informace mezi signaly.

Poté tato metoda byla zpracovana v prostiedi Matlab. Po statistickych
testech byly odhaleny vysledky neodpovidajici oCekdvanym skute¢nostem, proto
probéhla optimalizace a posledni verze programového provedeni jiZ dava korektni
vysledKky.
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