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Abstrakt

Neinvazivni vyhodnoceni spravné funkc¢nosti kardiovaskularniho systému lze provést
na zadklad¢ detekce baroreflexni aktivity. Dana diplomova prace se zabyva
problematikou baroreflexni citlivosti z anatomického, patologického a klinického
pohledu. Teoretické znalosti slouzi jako predpoklad pro matematicky popis vybranych
metod detekce citlivosti baroreflexu v ¢asové, frekvencéni a informacni oblasti
V praktické casti diplomové prace jsou piedstaveny dvé metody detekce BRS —
sekvencni metoda, kterd je zaloZzena na nalezeni specifickych sekvenci ¢asovych fad
systolického krevniho tlaku a srde¢nich intervali, a metoda aplikace bivariantniho
autoregresniho modelu. Ob&é metody jsou realizované v programovaném prostiedi
MATLAB. Vysledky testovani metod na realnych datech jsou diskutované na zavér.

Kli¢ova slova

Kardivaskularni signaly, Krevni tlak, Regulace krevniho tlaku, srde¢ni frekvence,
Baroreceptory, Citlivost baroreflexu, Index citlivosti baroreflexu, Funkce koherence,
Index sptazeni, Zesileni, Kauzalita, Sekvenéni metoda, Bivariantni autoregresni model,
Patologie baroreflexni citlivosti, Hypertenze, Srde¢ni selhani

Abstract

Application of the non-invasive methods to detection of the baroreflex sensitivity is a
correct way to evaluate the functions of cardiovascular system. This master’s thesis
describes the theoretical informations about the problem of baroreflex sensitivity from
anatomical, patalogical and clinical views. Theoretical knowledges are foundation for
mathematical description of some methods to detection of baroreflx sensitivity in time,
frequency and information dimensions. In the practical part of the master’s theses are
presented two methods of BRS detection — sequence method based on finding the
specific sequences of time series signals and method of application bivariante
autoregressive model. Both of methods are implemented in MATLAB. The results of
testing data on real data are discussed.
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1 UVOD

Baroreceptorovy reflex se fadi mezi pfirozené mechanismy regulace krevniho tlaku.
Klicovymi parametry baroreflexni regulace jsou arteridlni krevni tlak, srde¢ni frekvence
a periferni rezistence. Vzhledem k tomu, Ze pofizeni zaznamii arteridlniho krevniho
tlaku a srde¢ni frekvence je z praktického hlediska jednodussi a na rozdil od snimani
periferni rezistence nevyzaduje invazivni zdsah do organismu, jsou tyto signaly
nejvhodnéjsi volbou pro vysetieni srde¢ni vétve baroreflexu.

Cilem dané¢ diplomové prace je analyza baroreflexu z fyziologického a
patologického hlediska. Teoreticka cast diplomové prace obsahuje literarni reSerSe
tykajici se problematiky stanoveni baroreflexni citlivosti. V ramci teoretického rozboru
jsou definované parametry, které umoznuji kvantifikaci baroreflexni citlivosti na
zaklad¢ vypoctu indexu BRS, indexu BRSf, koherentni funkce nebo indexu sptazeni.
Dale jsou piedstaveny konkrétni metody, které slouzi jako matematicky aparat pro
vypocet kauzalniho vztahu mezi signaly srde¢ni frekvence a arterialniho krevniho tlaku.
Metody jsou rozdelené do jednotlivych skupin podle domén, ve kterych probiha
zpracovani vstupnich signall. Invazivni a neinvazivni laboratorni metody pracuji
Vv ¢asové oblasti, spontdnni linedrni metody vyuzivaji pfevod signali do frekvenéni
oblasti a spontdnni nelinedrni metody se zamé&iuji na oblast informacéni. Prakticka ¢ast
diplomové prace obsahuje podrobny popis postupli realizace sekvencni metody a
metody aplikace bivariantniho autoregresniho modelu v prosttedi MATLAB. Posledni
kapitoly jsou vénované testovani realizovanych metod na souboru reélnych dat a diskuzi
o dosazenych vysledcich.

V soucasné dobé vyhodnoceni funk¢nosti baroreflexu ma velky klinicky vyznam
Z hlediska mozZnosti v€asné predikce celé Skaly kardiovaskuldrnich onemocnéni.
Dlouhodobé sniZzena hodnota citlivosti baroreflexu mize byt ddna vyskytem poruch
regulace krevniho tlaku, poskozenim funkce kardiovaskularniho systému nebo
autonomniho nervového systému.



2 KREVNI TLAK A JEHO BIOFYZIKALNI
ZAKLADY

Krevnim tlakem z biofyzikalniho hlediska se rozumi sila, kterou proudici krev plisobi
na cévni stény kardiovaskuldrniho systému. Spravna funkénost mechanismu proudéni
krve je zajisténa odlisnosti hodnot krevniho tlaku v riznych ¢astech krevniho ob¢hu.
Nejvyssi hodnoty lze zaznamenat v aorté, v brachialnich cévach a dalSich velkych
artériich, kde v prubéhu jednoho srdec¢niho cyklu u fyziologicky zdravych jedinct
hodnota systolického krevniho tlaku se pohybuje kolem 120 mmHg, hodnota
diastolického krevniho tlaku lezi v rozmezi 80-70 mmHg. Tlakova amplituda, tj. rozdil
mezi hodnotami systolického a diastolického tlaku pfitom patii do fyziologického
rozmezi 50+5 mmHg [22],[26],[19].

Dilezitou charakteristikou  pii vyhodnoceni spravné funkcnosti
kardiovaskularniho systému je stfedni arterialni krevni tlak (MAP), ktery je definovan
jako stfedni hodnota arterialniho tlaku béhem jednoho srde¢niho cyklu. Hodnota MAP
fyziologicky zdravého jedince sttedniho véku je ptfiblizn€ 100 mmHg. Diky snadnému
métfeni MAP na a.brachialis a jeho pfimou umérou s takovymi parametry jako je srde¢ni
frekvence (HR), celkova periferni rezistence (TPR) a systolicky objem (SV), je MAP
nejvhodnéjs$im nastrojem pro Gcely analyzy regulace krevniho tlaku [19],[26]. Vypocet
hodnoty MAP je dan sou¢inem uvedenych parametri [56]:

MAP = HR-SV - TPR (1)

2.1 Regulace krevniho tlaku

V lidském organismu existuje n€kolik riznych mechanismi regulace krevniho tlaku,
které se od sebe liSi jednak na zakladé délky casového plisobeni, jednak na zakladé
fidiciho systému regulaci. Podle reak¢éni doby a délky pisobeni 1ze rozdélit regulacni
mechanismy na kratkodobé neboli reflexni (ftadove desitky sekund az nékolik minut),
sttednédobé (fadové nékolik minut az hodiny) a dlouhodobé (fadové nékolik dni az
mésict). Podle velikosti oblasti plisobeni se regula¢ni mechanismy krevniho tlaku déli
na systémové a lokalni, ptisobici na urovni jednotlivych systému ¢i jednotlivych organt
[22],[26],[19],[56].

Pro kratkodobou nervovou regulaci je charakteristické fizeni autonomnim
nervovym systémem (ANS), kde samotnd regulace je zajiSt€éna prostiednictvim
reflexnich zpétnych vazeb s rychlou odezvou. Vasomotorické centrum regulujici
kardiovaskularni systém se nachéazi v prodlouzené miSe a predstavuje sloZitou soustavu,
u které lze rozlisit dvé typické oblasti — vasokonstrikéni a vasodilatacni oblast. Pfi
snizeni hodnoty MAP se aktivuje vasokonstrikéni oblast, kterd je spojena s ¢innosti



sympatiku. Zvyseni aktivity sympatickych nervovych vlaken vyvola vznik ak¢énich
impulst zpusobujicich kontrakci hladkého svalu ve sténé cévy a jeji zuZeni. ZmenSeni
prusvitu cévy tak snizuje objem krve, ktera je béhem srde¢niho cyklu vypuzena do
krevniho ob¢hu, coz mé za nasledek zvétSeni hodnoty srdecni frekvence a zpétné
zvyseni krevniho tlaku na fyziologickou hodnotu. Mira zvySeni krevniho tlaku u
fyziologicky zdravého jedince mimo jiné muze byt ovlivnéna jeho aktualnim stavem.
Silny psychicky stres nebo fyzicka zatéz mohou zpusobit to, Ze nartist krevniho tlaku
bude vyrazngjsi. Vasodilataéni oblast ma opa¢nou ulohu ve zpomaleni neurond
sympatickych vldken a spousténi funkci vlaken parasympatickych, které vyvolavaji
vasodilataci zpomaleni srde¢ni frekvence a snizeni hodnoty krevniho tlaku [22].

Anatomicky je regulace zajiSténa prostfednictvim specidlnich receptord, které
jsou schopné reagovat na zménu vnitiniho prostiedi organismu a riiznorodé energetické
podnéty. Zpohledu regulaci krevniho tlaku jsou zajimavé baroreceptory,
chemoreceptory a neuromediatorové receptory. Prvni (baroreceptory) se ve velkém
poctu nachazeji ve st€énach aorty a krénich tepnach a patii do takzvané skupiny
mechanoreceptorii. Baroreceptory jsou spojené s kratkodobou nervovou regulaci
krevniho tlaku, kde jejich okamzita reakce na zménu dilatace cévnich stén zajiStuje
zachovani konstantni hodnoty MAP. Druhé (chemoreceptory) pracuji na principu
zachyceni zmény parcialnich tlakti kysliku pO2 a oxidu uhli¢itého pCO2 v Krvi.
V ptipadé, ze dochazi ke snizeni pO2 za soucasného zvyseni pCO2, chemoreceptory
produkuji signal pro spousSténi sympatické vétve ANS. Tieti (neuromediatorové
receptory) ke spousténi vyzaduji ptitomnost takovych mediatort jako je adrenalin,
noradrenalin nebo acetylcholin. Dulezitou skute¢nosti je, Ze vSechny uvedené mediatory
funguji zaroven jako hormony, proto nervové fizeni krevniho tlaku nelze plné€ oddélit od
fizeni hormonalniho [19],[22],[26],[56].

Hormondlni regulace krevniho tlaku na rozdil od nervové je stfednédoba a
v zavislosti na konkrétnich ptipadech mize trvat od né€kolika hodin aZ po n¢kolik dni.
Tento typ regulace je zalozen na principu zachyceni zmén celkové periferni rezistence a
objemu cirkulujici krve. Hormony vzajemné interaguji v ramci tak zvaného renin-
angiotenzin-aldosteronového systému (RAAS), kde k vasokonstrikci pfispivaji
adrenalin a noradrenalin navazané na alfa-receptory, angiotenzin II, ve vysokych
koncentracich antidiureticky hormon (ADH). Mezi vasodilataéni hormony patii hlavné
adrenalin a noradrenalin navazané na beta-receptory [19],[22],[26],[56].



3 BAROREFLEX

Baroreceptorovy reflex neboli baroreflex patfi mezi nervové okamzit¢ mechanismy
regulace krevniho tlaku. Jeho tlohou je minimalizace kratkodobych vykyvi krevniho
tlaku prostfednictvim zmén srdeéniho vydeje a periferntho odporu [51].
Z fyziologického hlediska se jedna o reflex, ktery je fizen baroreceptory a ANS.
Baroreceptory jsou umisténé V cévnich sténach a srdecni svalovin€é. Ve velkém
mnozstvi se vyskytuji zejména ve st€nach pravé a levé srdecni sini v misté vstupu horni
a dolni duté Zzily a plicnich zil, ve sténé levé komory, v oblouku aorty a karotickych
sinech. Princip prace baroreflexniho zpétnovazebniho oblouku je naro¢ny a vyzaduje
spravnou funk¢nost jednotlivych fidicich systémut organismu. Kdyz dochézi k rychlému
zvySeni arteridlniho krevniho tlaku, baroreceptory reaguji na tuto zménu vznikem
akénich potencialt, které za pomoci vagovych nervovych vlaken se dostavaji do
vazomotorickych center v prodlouzené¢ miSe. Po vyhodnoceni pfijatého signalu o
zvysené hodnoté krevniho tlaku, ¢innost sympatiku se zpomaluje a zaroven se aktivuje
parasympatikus, ktery prostfednictvim plisobeni na sinoatridlni uzel zpomaluje srde¢ni
frekvenci. Ob& zmény ve vysledku vedou ke sniZzeni zvySené hodnoty krevniho tlaku.
Pii regulaci ndhlého snizeni krevniho tlaku dochdzi k opaénému postupu, kde je
excitovan sympatikus a inhibovan parasympatikus. Na Obr. 3.1 je ptedstaveno blokové
schéma principu baroreflexu, na kterém lze rozlisit dvé uzaviené zpétnovazebni smycky
predstavujici srdeni a cévni vétev baroreflexu. Srdec¢ni vétev baroreflexu reguluje
MAP prostiednictvim zmény HR a SV a je na Obr. 3.1 znazornéna modrou barvou.
Cévni vétev baroreflexu reguluje krevni tlak prostfednictvim zmény TPR a je na Obr.
3.1 znazornéna ¢ervenou barvou [19][49][51][58].

Vazomotoricka

Uzaviena centra v proslonzené Uzaviend
zpétnovazebni ) mise zpétovazebni
smycka ! X = smycka cévni
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srdeéni vétvi SYStemh regtt Systém regulace vetvi
baroreflexu srdecni frekvence baroreflexu

cévniho tonu
(HR)

Baroreceptory

Systém regulace
krevniho tlaku

Obr. 3.1: Blokové schéma principu baroreflexni zpétnovazebni smycky



3.1 Vyhodnoceni funkc¢nosti baroreflexu

V patologické praxi k ziskani dilezitych informaci o stavu kardiovaskuldrniho systému,
zejména mechanismu regulace krevniho tlaku, se mimo jiné pouzivaji metody,
zékladem kterych je vyhodnoceni funk¢nosti baroreflexu. Pro dané ucely se predevsSim
zkouma srdecni vétev baroreflexu, kterd na rozdil od cévni vétvé poskytuje signaly
nevyzadujici invazivni zasah do lidského organismu a je z tohoto hlediska optimalné;jsi.

Funkc¢nost baroreflexu 1ze tedy stanovit pomoci analyzy vzajemné interakce dvou
signalti kardiovaskuldrniho ptvodu: Casové¢ variabilni fady hodnot délek srdecnich
intervalu (SI) a ¢asové variabilni fady hodnot systolického krevniho tlaku (STK) nebo
diastolického krevniho tlaku (DTK). Misto ¢asové variabilni fady hodnot délky
srdenich interval (SI) se nékdy pouziva Casov€é variabilni fada hodnot srde¢ni
frekvence (SF), ktera ma shodné spektralni vlastnosti a v nékterych piipadech dokonce
poskytuje spolehlivéjsi vysledky.

Po definici vstupnich signala je nezbytné kauzalni vztah mezi nimi vyhodnotit na
zdklad¢ jednoho nebo vice parametrl, definovanych V Casové, frekvencni nebo
informacni oblasti. Pfehled vybranych parametri je uveden v Tab. 3.1. Zakladnim a
nejcastéji pouzivanym z nich je vypocet indexu citlivosti baroreflexu BRS (index BRS
— angl. Baroreflex senzitivity) nebo BRSf. Index BRS odpovida zméné délky srde¢niho
intervalu vyvolanou zménou hodnoty arteridlniho krevniho tlaku o 1 mmHg. Tento
index mé jednotku ms/mmHg a jeho fyziologickd hodnota se pohybuje v rozmezi 10-15
ms/mmHg. Index BRSf odpovidd zmén¢ srde¢ni frekvence vyvolanou zménou hodnoty
arteridlniho krevniho tlaku o 1 mmHg a mé jednotku mHz/mmHg. DalSimi Siroce
pouzivanymi parametry je funkce koherence ve frekvencni oblasti a indexy sptazeni
v informacni oblasti [49],[51],[58],[37],[8].[46].[44],[17].

Tab. 3.1: Prehled parametrti vhodnych pro vyhodnoceni BRS

Definice oblasti Ptehled pouzivanych parametrt

Index BRS, BRSf

“ ) Vypocet efektivity baroreflexu
Casova oblast

Vypocet zpozdéni mezi STK (DTK) a Sl

Sekvencni analyza

Vypocet funkce koherence
Frekvencni oblast yp

Kauzalni koherence

Informacni oblast Vypocet indexu spfazeni




3.2 Vstupni signaly pro vypocet citlivosti BRS a jejich
spektralni vlastnosti

Vstupnimi signaly pro vypocet citlivosti baroreflexu jsou obvykle dvé Casové fady —
STK a Sl. Vzhledem k tomu, Ze oba signaly maji specifické vlastnosti v ¢asovych a
frekvencnich oblastech, které jsou podstatné pro jejich zpracovani je této problematice
vénovana samostatna kapitola diplomové prace.

Signal SI Ize snadno odvodit na zédkladé EKG zdznamu, ktery obsahuje informace
o zmeénach elektrické aktivity srdce v Casovém méfitku. Na zacatku je tfeba vstupni
EKG zdznam omezit na presné¢ definovany Casovy interval, potom jeho vhodnou
metodou rozmétit a nakonec detekovat polohy vsech R kmitdh na cCasové ose.
Automatické rozméteni signdlu lze provést jednou ze zékladnich, ale i1 pfesto
spolehlivych metod, jako je napiiklad metoda autori Laguna, Jané a Caminale [34]
nebo metoda autort Chouhana, Mehta a Lingayata [7], které zajiStuji témét 100%
pravdépodobnost spravné detekce vSech R kmitd. Vysledna hodnota délky jednoho
srde¢niho intervalu odpovidd vzdalenosti mezi sousednimi R kmity, tj. velikosti
prislusného RR intervalu. V pfipadé vypoctu SF je to obracenda hodnota této
vzdalenosti. V horni ¢asti Obr. 3.2 je zndzornén piiklad vstupniho EKG signalu
s detekovanymi R kmity a detekovanym prvnim RR intervalem, v horni ¢asti Obr. 3.2 je
taky uveden vznikly signal SI [37],[51],[58].

Signal STK Ize taky ziskat na zéklad¢ ptislusného zdznamu. Vhodny zdznam je
mozné potidit jednou ze znamych neinvazivnich metod kontinualniho méteni krevniho
tlaku. NejpouZzivanéjsi je metoda spojitého nepfimého méfeni, jejiz zakladatelem je
profesor Penaz [40]. Princip metody spo¢iva v tom, ze na jeden z prstil se umisti mala
manzeta, pod kterou je zajistén konstantni priitok krve. Nad manZetou se nachazi dioda,
kterd produkuje svétlo v infracervené Casti spektra. Ta ¢ast svétla, kterd po prichodu
prstem neni absorbovand, dopadd na fotondsobi¢. Porovnani intenzity signalu
z fotonasobice oproti intenzit€ signalu referencniho svétla v PID ¢lenu dochéazi ke
korekci tlaku v manzeté na pozadovanou hodnotu. Vysledna hodnota tlaku v manzeté
tak odpovida realné hodnot¢ arterialniho krevniho tlaku v prstové artérii [30]. Po ziskani
signalu prvnim krokem je definice zkoumaného €asového useku, ktery musi byt stejné
dlouhy jak v ptfipad¢ nalezeni hodnot srdeCnich intervalii, aby pfi zpracovani oba
signaly mély stejnou délku. Ve druhém kroku je tfeba detekovat vSechny okamziky
systolického nebo diastolického krevniho tlaku podle volby uZivatele a vypocitat
vzdalenost mezi nimi. Kazdd vypocitand vzdalenost odpovida jednotlivé hodnoté
signalu STK. Na Obr. 3.2 je znazornén piiklad vstupniho spojitého zaznamu
arteridlniho krevniho tlaku s detekovanymi okamziky systolického krevniho tlaku STK
a diastolického krevniho tlaku DTK.

Spektralni vlastnosti jednotlivych signdlli 1ze stanovit vypoctem Fourierové
transformace. Vysledné spektrum kazdého signdlu ptedstavuje frekvenéni zavislost



zastoupenych harmonickych slozek na jejich amplitudé¢ a fazovém posunu. Spektra
uvedena v dolnich ¢astech Obr. 3.2 a Obr. 3.3 jsou normalizovana, proto misto
smérodatné odchylky znazoriuji relativni zastoupeni jednotlivych frekvencnich slozek
ve vstupnich signalech.

V dolni ¢asti Obr. 3.2 je znazornéno normalizované spektrum signalu SI. Pro
tohle spektrum jsou charakteristické tii vykyvy (peaky) na frekvencich 0.03 Hz, 0.10 Hz
a 0.32 Hz. Spektrum na Obr. 3.2 1ze pomyslné rozdélit do t¥i ¢asti , kde prvni ¢ast
reprezentuje pasmo velmi nizkych frekvenci (VLF) a lezi v rozmezi 0.00-0.04 Hz,
druha ¢ast predstavuje pasmo nizkych frekvenci (LF) v rozmezi 0.04-0.15 Hz a nakonec
tieti Cast predstavuje pasmo vysokych frekvenci (HF) vrozmezi 0.15-0.5 Hz.
Frekvenéni pasmo VLF odpovidd zméndm hodnot SI v duasledku pomalych
hormondlnich zmén, termoregulaci a celkovému kolisdni cévniho toénu. Frekvenéni
pasmo LF odpovida baroreflexni regulaci, konkrétné funkci srde¢ni sympatické vétvi
baroreflexu. Frekvencni pasmo HF popisuje vliv dychéni béhem méteni EKG zdznamu.
Variabilita délek SI v pasmu HF klesa vlivem jakékoliv stresové situace nebo fyzické
zatéze, vlivem takovych onemocnéni jako je diabetes mellitus nebo srde¢ni selhdni nebo
transplantace srdce. Nadmérné sniZzend variabilita mlze slouzit jako prediktor néhlé
srdeéni smrti, nadmérn€ zvySend variabilita je ndznakem pfitomnosti respiracni
sinusové arytmie [37],[51],[58].
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Obr. 3.2: Vstupni signal SI a jeho normalizované spektrum. Prevzato z [37]

Na Obr. 3.3 je znazornéno normalizované spektrum signalu STK. Dané spektrum
je v podstaté identické se spektrem SI. Rozmezi frekvenénich pasem je stejné, vyjimku
tvofi pouze zvySené amplitudy jednotlivych vykyvi. Frekvenéni pasma VLF a LF
odpovidaji shodnym parametrem, které ovliviiuji zménu hodnot arterialniho krevniho
tlaku. Frekvenéni pasmo HF ovSem reprezentuje vliv zmény tlaku v hrudniku béhem



dychani, které svym zplsobem pfispiva ke zméné hodnoty krevniho tlaku
[37].[51],[58].
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Obr. 3.3: Vstupni signal STK a jeho normalizované spektrum. Pievzato z [37]

Zajimavym faktorem, ovliviiujicim spektralni reprezentaci signall je ortostaticka
zatéZ, tj. zména polohy téla z horizontalni roviny do vertikalni. Béhem ni totiz dochézi
k velkému a rychlému pfesunu urcittho mnozstvi krve do dolni poloviny téla
pusobenim gravitacni sily. To ma za nasledek strmy pokles tlaku v horni poloving téla,
co aktivuje funkci baroreceptorii. K reakci srde¢ni vétve baroreflexu dochazi béhem
prvniho nebo prvnich dvou srde¢nich cykld. Amplitudova normalizovand spektra se
pfitom zméni nasledujicim zplisobem — zvysi se variabilita délek srde¢nich intervalt a
hodnot arteridlniho krevniho tlaku ve frekvenénim pasmu LF, snizi se variabilita délek
srdeCnich intervald ve frekvenénim pasmu HF, frekvenéni pasmo VLF pro oba ptipady
zistane konstantni. Na Obr. 3.4 je uvedena zména puvodnich spekter s ohledem na

ortostatickou zaté€z. Detekci téchto zmén Ize mimo jiné hodnotit spravnost funkci ANS
[15],[19].[22],[26].[37].

;

o . N vertikdlni
’ poloha

vertikalni
poloha

horizontalni
poloha

horizontalni
poloha

ess s ¥wn vl
e =8 85X ¥uwwad

0 o (3] o - e

Obr. 3.4: Zména spekter SI, STK vlivem ortostatické zatéze. Pievzato z [37]



3.3 Fyziologicky a klinicky vyznam hodnoceni BRS

Vyhodnoceni citlivosti BRS ma dulezity fyziologicky vyznam z hlediska predikce
celého spektra onemocnéni kardiovaskuldrniho systému. Snizenou hodnotu indexu BRS
maji pacienti ve stresovych fyziologickych a patologickych stavech (dlouhodobé
deprese). Ke snizeni BRS taky pfispiva patologicky zvySena aktivita sympatické vétve
ANS a kardiologické poruchy spojené se zvySenou hodnotou srdecni frekvence.
Zvyseni hodnoty srdecni frekvence zpusobuje snizeni délky jednoho srdecniho
intervalu, co se odrazi ve snizeni hodnoty BRS. Srde¢ni tachykardie za klidovych stavi,
tj. zrychlena srde¢ni frekvence, mize byt dana pfitomnosti infekce v organismu
Tachykardie mtze byt taky zptisobena tvorbou akénich potencidli mimo sinoatridlni
uzel (fibrilace sini, komorova tachykardie, fibrilace komor) nebo v disledkd poruchy
hormonalni regulace u pacienti s onemocnénim §titné zlazy (do krve se uvoliiuji
hormony §titné Zlazy v nadbytecném mnozstvi a zplsobuji zvySenou aktivitu
sinoatrialniho uzlu). Dal$imi rizikovymi faktory vzniku tachykardie jsou anémie &ili
chudokrevnost (snizena hodnota hemoglobinu v krvi pod fyziologickou normou 136-
176 g/l u muzu a 120-168 g/l u Zen), infarkt myokardu, zanéty srde¢nich svald, srde¢ni
selhani [53],[57].

Snizen4d hodnota BRS miiZze byt dand poruchami regulace krevniho tlaku. Pfi
dlouhodobé hypertenzi dochdzi k ptizplisobeni baroreceptorti vys§im hodnotadm tlaku a
snizeni jejich citlivosti. Hypertenze muze vést ke vzniku srde¢niho selhani (zvysena
hodnota krevniho tlaku vyvoldva zvySeni napéti ve stén€ srdecni komory béhem
systoly, kterd je doprovazend vyssi spotfebou kysliku myokardem, a vede ke vzniku
poruchy relaxace levé komory), cévni mozkové piihod¢, arteriosklerdze, ztuhnuti
arterialnich stén [9],[22],[37].

Negativni vliv na snizeni hodnoty BRS ma pfitomnost onemocnéni diabetes
mellitus u pacientli v riznych vékovych kategoriich. Dand hypotéza je v soucasné dobé
Siroce testovana a ma fadu potvrzeni. Pfikladem mohou byt vysledky zvefejnéné autory
publikaci [48],[52]. U pacientd trpicich diabetem vyhodnoceni indexu BRS mize
slouzit jako parametr pro diagnostiku neuropatie, ktera je doprovdzena postizenim
funkce a struktury nervovych vlaken.

Zajimavych vysledkli ve zméndch citlivosti baroreflexniho zpétnovazebniho
oblouku bylo dosazeno u pacientl po transplantaci srdce. Transplantace srdce je velmi
invazivni zasah, ktery znemoznuje pienos informace v baroreflexnim sméru (od STK do
SI) a tim snizuje variabilitu SI prakticky na nulovou hodnotu. Podle vysledki
dosazenych autory publikace [43] s rostouci dobou po transplantaci srdce postupné
stoupa velikost indexu BRS. Konkrétni hodnoty indexti BRS a koherence pro jednotlivé
piipady jsou podrobné&ji ptedstavené v ramci nasledujicich kapitol.



4 METODY STANOVENI CITLIVOSTI BRS

V soucasné dobé existuje velké mnozstvi metod, pomoci kterych miize byt stanovena
citlivost baroreflexu. VSechny dosud pouzivané metody se dé€li do dvou velkych skupin.
Prvni skupinu tvofi laboratorni techniky, které ke zkoumani mechanismu baroreflexni
regulace krevniho tlaku vyzaduji vnéj$i podnéty, které vyvolavaji umélou zménu
hodnoty krevniho tlaku. Mezi laboratornimi metodami se rozeznavaji invazivni a
neinvazivni postupy. Druhou skupinu tvofi spontanni metody, které pracuji na principu
detekce spontanniho kolisani krevniho tlaku bez vné&jSich zasahi. Spontanni metody
méieni citlivosti baroreflexu se d€li na linearni a nelinedrni. Ptehled vSech vyse
popsanych metod stanoveni citlivosti baroreflexu je pfedstaven na Obr. 4.1.

Metody stanoveni BRS
_‘_'_,_,_,—o—'—'_'_'f'- b "_‘—‘—~—\_,_\_\_\_\_:_\_\_\-
Laboratorni metody Spontanni metody
Invazivni metody Neinvazividi metody Linedrni metody Nelinedrni metody

a Oxfordskd metoda « "Meck suction” metoda

# Valzalsiv mansvr

Obr. 4.1: Ptehled metod stanoveni BRS

4.1 Laboratorni metody stanoveni citlivosti BRS

Nejvice rozSifenou invazivni laboratorni metodou je Oxfordskd metoda, slouZici
v souc¢asné mediciné jako nenahraditelny standard. Principem metody je aplikace
malého mnozstvi chemické vazoaktivni latky phenylephrinu do organismu clovéka,
ktera po kratkém Casovém intervalu zptsobuje vazokonstrikci odporovych cév a nérust
hodnoty arteridlniho krevniho tlaku. Testovanim Oxfordské metody na rtznych
vstupnich skupindch jedinct bylo dosaZeno zajimavych vysledki. Napiiklad, podle
Bristow J., Gribbin B., Honour A. [6] bylo zjisténo, Ze u pacientd s vy$s§im vékem a
pfitomnosti vrozené hypertenze citlivost baroreflexni regulace ma tendenci se linearné
snizovat. Védci Gribbin B., Pickerin T., Sleight P. [21] testovali danou metodu na
skupiné, ktera zahrnovala 19 fyziologicky zdravych pacientii, 44 pacientl s anamnézou
pfedchoziho infarktu myokardu a 45 pacientd s chronickym srde¢nim selhdnim. Podle
dosazenych vysledkti primérna hodnota indexu BRS u pacient s infarktem myokardu
dosahla 7.4 ms/mmHg, a hodnota indexu BRS u pacientll s chronickym srde¢nim
selhdnim se pohybovala kolem 3.1 ms/mmHg. Ob¢ uvedené hodnoty jsou vyrazné nizsi
Vv porovnani s fyziologickym rozmezim BRS 10-20 ms/mmHg.

Mezi laboratornimi metody lze rozeznat i neinvazivni techniky. Prvni metodou je
metoda “neck suction”, ktera byla poprvé piedstavena v roce 1975 [10]. Metoda pracuje
na principu stimulace baroreceptorti uméle vyvolanym podtlakem nebo ptetlakem kréni
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oblasti. V pfipad¢ podtlaku pusobiciho na krk dochazi k vazodilataci krénich tepen a
zvyseni arteridlniho krevniho tlaku. Vyhodou metody je moZnost stanoveni okamzité
hodnoty BRS pomoci soucasného méteni EKG zaznamu, ktery poskytuje informace o
konkrétnich hodnotach RR intervali nebo srdec¢ni frekvence v urcitych cCasovych
okamzicich. Druhou metodou je takzvany Valsalsiv manévr, ktery spociva v zménach
nitrohrudniho tlaku vydechem pfes uzavienou hrtanovou priklopku. Pfitomnost
nitrohrudniho tlaku vyvolava zvySeni zilniho névratu a nasledné zvyseni krevniho tlaku.
Nejvétsi baroreflexni aktivita je pozorovana v 4. faze Valsalsova manévru [29].

4.2 Spontanni metody stanoveni citlivosti BRS

Spontanni metody méfeni baroreflexu nevyzaduji ani invazivni zasah do organismu ani
aplikaci vnéjSich podnét. Diky témto vlastnostem patii mezi nejmodernéjsi techniky
vyhodnoceni BRS, které se vyviji souc¢asné s inovacemi v oboru ¢islicového zpracovani
signal a pocitacové techniky. Spontanni metody se obvykle déli na linedrni a
nelinearni, jak je uvedeno na Obr. 4.1. Vypocet indexu BRS se provadi pouze na
zaklad¢ zpracovani a analyzy variability namétenych kardiovaskuldrnich signalt a
vyhodnoceni kauzality vztahu mezi nimi. Kvili tomu, Ze spontanni metody slouzi jako
ptedpoklad pro realizaci praktické ¢asti diplomové prace, jsou v nasledujici kapitole
pfedstavené konkrétni matematické postupy nékterych znich. Piedstavené linearni
metody detekce citlivosti BRS pilisobi v ¢asové nebo frekvencni oblasti, nelinearni
metody na rozdil od nich pracuji pouze v informativni doméng.
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5 MATEMATICKY POPIS SPONTANNICH
METOD STANOVENI CITLIVOSTI BRS

V dané¢ kapitole jsou uvedeny konkrétni matematické postupy odhadu citlivosti
baroreflexu na zakladé¢ linearnich a nelinearnich metod. V kapitole 5.1 jsou pfedstaveny
tfi nejvyznamngjsi linedrni metody detekce BRS jako je spektralni metoda, metoda
zalozena na aplikaci bivariantniho autoregresniho modelu a metoda zaloZena na aplikaci
multivariantniho autoregresniho modelu. V kapitole 5.2 je piedstavena jedna nelinearni
metoda detekce citlivosti BRS.

5.1 Linearni metody detekce BRS

Piedstavené linedrni metody odhadu citlivosti BRS pracuji v ¢asové nebo frekvencni
oblasti, kde se vyuziva znalosti Casovych a spektralnich vlastnosti jednotlivych
vstupnich signald, které jsou podrobné popsané v kapitole 3.2. Prvni pfedstavenou
metodou je sekvenéni metoda [8]. Druhou je spektralni metoda [46], ktera diky svoji
jednoduchosti, vypocetni nenaro¢nosti a spolehlivosti je jednou z nejpouzivanéjsich ve
vétsiné klinickych pracovist. Treti predstavena metoda je zaloZzena na aplikaci
bivariantniho autoregresniho modelu, ktery pracuje se dvéma vstupnimi signaly STK a
Sl a kauzalitu vazby mezi nimi popisuje funkce koherence [44]. Posledni pfedstavena
metoda je zaloZena na aplikaci multivariantniho autoregresniho modelu a je roz§ifenim
predchozi metody o zohlednéni dalsiho signalu [17].

5.1.1 Sekvencni metoda

Sekvencni metoda na rozdil od ostatnich linedrnich metod pracuje v ¢asové doméng,
kde se baroreflexni citlivost stanovuje v Casovém priibéhu. Vstupem pro sekvenéni
metodu je Casova fada hodnot STK a casova fada hodnot SI nebo SF, vystupem je graf,
ktery znazoriiuje zavislost hodnot SI nebo SF na STK.

Principidlné metoda spociva v hodnoceni variability vstupnich signald. Jeji
podstatou je nalezeni specifické sekvence, pro kterou je charakteristicky vyskyt zmény
hodnot STK u tfech po sobé jdoucich srde¢nich cykll. Pouze nalezené specifické
sekvence slouzi vstupem do zévérecného vypoctu baroreflexni citlivosti. Grafickou
reprezentaci dosazenych vysledkii je graf, ktery reprezentuje zavislost SI nebo SF na
STK. Kauzélni vztah vstupnich parametr je dan absolutni hodnotou sklonu regresni
piimky a odpovida hodnoté¢ indexu BRS nebo BRSf. V piipadé, Ze se jednd o vypocet
indexu BRS (reprezentuje zavislost hodnot délek srde€nich intervalli na hodnotach
arterialniho krevniho tlaku) regresni pfimka svird ostry uhel s horizontalni osou x. Pfi
vypoctu indexu BRSf (reprezentuje zavislost hodnot srde¢ni frekvence na hodnotach
arterialniho krevniho tlaku) regresni pfimka svira tupy thel s horizontalni osou x.
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Regresni piimku BRSf Ize taky ziskat zrcadlovym otoc¢enim BRS podle vertikalni osy y

[8].[27].

5.1.2 Spektralni metoda

Podstatou spektralni metody je skute¢nost, Ze béhem snimani signali STK (DTK) a Sl
(SF) dochazi k jejich piirozenému fyziologickému kolisani. Kolisani ma harmonicky
oscilacni pribéh a Ize ho snadno vypocitat ve frekvencni rovin€ prostiednictvim
spektra. Spektrum znazornuje zavislost amplitud nebo fazovych posunii harmonickych
slozek, ze kterych se skladaji signaly na jednotlivych frekvencich. Amplitudové
spektrum slouzi k popisu variability vstupnich signali na vybranych frekvencich.
Vzijemné spektrum zobrazuje pouze ty harmonické slozky, které jsou pro oba signaly
spolecné.

Prvnim krokem metody je definice vstupnich signalt a rusivych slozek z hlediska
stanoveni BRS, tj.dychéni, ortostatické zatéZe nebo stresu, a nasledovné
pfedzpracovani. Predzpracovani spociva v interpolaci vstupnich signald STK a SI
pomoci polynomu stanoveného stupné (pfimka, parabola, kubicky splain) a
ptevzorkovani. Posledni uprava kompenzuje plivodni nerovnomérnost vzorkovani, kterd
je dand pfifazenim kazdé¢ hodnot¢ STK casového okamziku konce piisluSného
srdecniho intervalu, které nejsou pokazdé konstantni. Vzorkovaci frekvence v tomto
pfipadé odpovida primérné hodnoté srdecni frekvence, coz je nezadouci. Proto se
aplikuje ptedvzorkovani s vyssi frekvenci, tj. niz§im vzorkovacim krokem, které
zabezpecuje rovnomérnost — V pievzorkovaném signalu kazdé hodnoté STK odpovida
pocatecni hodnota intervalu SI a frekvence vzorkovani je u obou signald STK a SI
totoznd. Poslednim krokem ptedzpracovani je aplikace filtrGi pro odstranéni ruSivych
sloZek, trendl a stejnosmérnych slozek signalii. Trendy se vyskytuji zejména ve VLF
casti spektra na frekvencich kolem 0.04 Hz, proto jsou dobfe odstranitelné
jednoduchym filtrem HP s nastavenim hodnoty mezni frekvence kolem 0.06 Hz.
Piedzpracovani je dileZitym krokem spektralni metody, protoze jeho kvalita zajiStuje
vyss§i hodnotu spolehlivosti dosazenych vysledkut [25],[46].

Druhym krokem metody je pfevod vstupnich signdli do frekvenéni oblasti
pomoci Fourierové transformace a vypocet amplitudového spektra signalu STK,
amplitudového spektra signalu SI a vzajemného spektra STK a SI (vzajemné spektrum
—angl. .cross - spectrum). Kazdé spektrum je normalizovano takovym zpisobem, aby
celkova plocha pod kazdou kiivkou spektra odpovidala poméru rozptylu signalu a druhé
mocnin¢ jeho stfedni hodnoty. V dalsSim kroku se provadi vypocet koherence
K&k si(f), kterd ukazuje miru kauzality mezi signdly a jeji absolutni hodnota se
pohybuje v rozmezi od 0 do 1, kde 0 znazoriiuje neptitomnost kauzalniho vztahu mezi
STK a SI, 1 je maximalni mozna vazba mezi STK a SI [51]:

13



(Sstk.si f ))2
Ssti (f) = Ss1(f) '

kde Ssrk s1(f) je vzajemné spektrum STK a SI, Ssrx (f) je amplitudové spektrum STK,

KSZTK,SI (f ) = 2)

Ss1(f) je amplitudové spektrum SI.
Pokud je koherence dostateéné velka (vétsi nez 0.5-0.7), provadi se vypocet
vzajemného zesileni signali STK a SI (zesileni — angl.gain) podle nasledujiciho vzorce
[51]:
SSTK,SI (f)
Sste(f)

kde Ssrk si(f) je vzajemné spektrum STK a SI, S¢rx (f) je amplitudové spektrum STK.
Poslednim krokem je omezeni celého frekvenéniho rozsahu vystupniho spektra na

G(f) = ®3)

vhodné frekvencni pasmo. Pfipomeneme si, Ze pro stanoveni citlivosti baroreflexu je
vyznamné pasmo LF v rozmezi 0.04-0.15 Hz (vice 3.2). Omezeni frekvenéniho rozsahu
Ize realizovat filtrem na PP s nastavenim hodnot piislusnych meznich frekvenci na 0.06
Hz a 0.17 Hz. Vysledna citlivost BRS se stanovi jako maximalni hodnota zesileni
v uvedeném baroreflexnim frekvenénim pasmu. Na Obr. 5.1 je pfedstaveno blokové
schéma dané metody, kde vlevé casti Obr. 5.1 jsou zobrazena jednotliva spektra
Sstr.s1(f) a Ssrx(f), v pravé ¢asti Obr. 5.1 je zobrazeno spektrum vysledného zesileni,
na kterém je zluté¢ vyznacena baroreflexni ¢ast spektra a cervené poloha bodu detekce
BRS [25],[46].

S_stk,si(f)
G(f)
12
. — BRS

s stk " f
4
0

A 0 01 02 03 04 f
LF

oa f
Obr. 5.1. Prmmp spektralni metody stanoveni BRS. Pfevzato z [37]

Spektralni metoda je populdrnim néstrojem pro analyzu citlivosti baroreflexu, coz

dokazuji nespocetné mnozstvi studii, které se zabyvaji jeji testovanim. Naptiklad autofi
metody [46] provadéli testovani spektralni metody ve spojeni s Oxfordskou metodou,
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ktera pro detekci baroreflexni Cinnosti vyuziva invazivniho podéani vazoaktivnich latek.
Testovani probihalo na skupiné 8 zdravych muzi ve véku od 22 do 28 let, kterym se
podéaval phenylephrin. Zaznam kontinudlniho krevniho tlaku byl méfen v brachidlni
tepné prostiedstvim invazivniho zavedeni tlakového katétru. Zaznam EKG byl potfizen z
unipolarnich hrudnich svodi. Prahovéd hodnota koherence byla nastavena na 0.5.
Dosazena hodnota indexu BRS po aplikace spektralni metody se pohybovala v rozmezi
18.1£8.9 ms/mmHg. Vysledky ovSem na hladiné¢ vyznamnosti 0.05 nebyly odlisné od
vysledkii, dosazenych pouhou aplikaci Oxfordské metody 16.2+7.3 ms/mmHg. Autoii
metody [46] taky prokazali snizeni citlivosti BRS u pacienti béhem vykonavani
dusevnich ¢innosti v porovnani s klidovym stavem.

5.1.3 Metoda zaloZena na aplikaci BA modelu

Metoda zalozena na aplikaci bivariantniho autoregresniho modelu (BA model) pro
hodnoceni miry kauzality vztahu mezi signaly STK a SI je pfedstavend autory Porta A.,
Furlan R., Rimoldi O. [44]. Podstatou metody je vypocet koherentni funkce, ktera je
pfimo Uumérnd mife kauzality mezi signaly. Vstupnimi parametry pro metodu jsou
predpracované signaly STK a SI, které vzajemné interaguji ve zpétnovazebni smycce.
Tok informace v dané smycce je zajistén ve dvou smérech. Smér mechanického prenosu
informace je dan zménou hodnoty SI vyvolavajici zménu STK, baroreflexni pfenos je
dan zménou hodnoty STK zptsobujici zménu SI (vice Obr. 3.1 kapitoly 3). Po nalezeni
fadud a koeficientd BA modelu, 1ze stanovit koherentni funkci.

Prvnim krokem metody je definice vstupnich signali v ramci BA modelu. Pro
zjednodusSeni a prehlednost nasledujicich vypoctu l1ze aproximovat ¢asovou fadu STK
signalem y; a ¢asovou fadu SI signalem y,. Signaly y; a y, jsou definované nasledovné
[44]:

y1(t) = fi(Y1,Y2) + wy(t) (4)

y2(6) = (Y1, 1) + wy(0), )

kde Yi= {y;(t—1),..,y;(t—n)},i =1,2,..n piedstavuje soubor hodnot y;,
naméfenych v casovych okamzZicich 1 s vynechanim aktualni hodnoty, Yi =
{yit),y;(t —1),..,y;(t —m)},i =1,2,..n je soubor hodnot y; naméfenych
v Casovych okamzicich 1 vCetné¢ aktudlni hodnoty, n je délka casové tady, w;
ptredstavuje nekorelovany bily Sum.

Vysledny kauzalni vztah obou signalu y; a y, je vramci bivariantniho
autoregresniho modelu matematicky vyjadien pomoci rovnice [44]:

y(®) = A(2) - y(@©) + w(t), (6)
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kde y = (v, ¥,)7 je sloupcovy (transponovany) vektor obsahujici aktualni vzorky obou
signalii y; a y,, w = (wy wy)T je sloupcovy (transponovany) vektor aktualnich hodnot
bilého nekorelovaného Sumu w,; a w,, A(z) je matice polynomd.

Matice polynomt o velikosti 2x2 reprezentuje miru kauzality mezi signaly y; a
y,. Jednotlivé prvky matice se vypocitavaji metodou nejmensich ¢tverct a odpovidaji
koeficientim BA modelu. Podrobny postup pii vypoctu danych koeficientl je obsazen
v publikaci autorti Baselli G., Porta A., Rimoldi O., Pagani M., Cerutti S. [4]. Rad
modelu se vypocitava pomoci Akaikova kritéria, které je podrobné&ji popsano v ramci
publikace autora Akaike H. [1]. Vysledné A(z) lze stanovit na zaklad¢ nasledujiciho
vztahu [44]:

_ A11(z) Ag2(2) (7)
4=, ) Azz(Z))

p

/ Zall(k) e~J2mzk —Z ay, (k) - e7/2mek

N

_ I k=1 k=1
\ D an()- ek 1 - Zazz(k) e Iomk
k=1
p
= ZAR zZ~

k=0

kde prvky Ay jsou koeficienty BA modelu, které ptredstavuji miru kauzalniho vlivu
signalu Y; na y;, tj. miru se kterou ptedchozi vzorek signalu y;(t — 1) ovliviluje aktualni
vzorek signélu y;(t), z~* je zpozdéni modelu, p je ¥ad modelu.

Na zaklad¢ velikosti hodnot prvkid a,,(k) a a,; (k) matice A(z) se rozhoduje o
pfitomnosti vazby mezi signdly y; a y, a jeji konkretni modifikaci. Vazba miize byt
obousmérna, jednosmérna nebo zadna. V Tab. 5.1 jsou obsazeny vSechny Grangerové
podminky kauzality signalt y, a y, S ohledem na charakter odpovidajici vazby [20].
Zménou kombinace koeficientll je mozné ménit charakter BA modelu - lze tudiz na néj
nahlizet jako na jednu wuzavienou zpétnovazebni smycku nebo dvé oteviené
jednosmérné vazby. Postupnym “otevienim” BA modelu se ziskavaji vSechny potiebné
parametry pro vypocet vysledné funkce koherence signalli y; a y,.

Tab. 5.1: Grangerové podminky kauzality vstupnich signalti y; a y,

Hodnoty koeficienti Ay Vazba Slovni popis

a,(k) #0,a,,(k) #0 Y1 Vo Obousmérna zpétna vazba
a;;(k) =0,a,,(k) #0 Y1 =Y Jednosmérna vazba
a,(k) #0,a,,(k) =0 Y2 = V1 Jednosmérna vazba
a;,(k) =0,a,,(k) =0 - Z4dné vazba
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Blokové schéma vysledného BA modelu je zobrazeno na Obr. 5.2. Prava ¢ast Obr.
5.2 (vyznacena Cervenou barvou) reprezentuje zavislost aktualnich hodnot signalu y, (t)
na ptredchozich hodnotéach y,(t — 1) pres blok A,,(z) a zavislost y,(t) na ptedchozich
hodnotach signalu y; v¢etné aktualni ptes blok A,;(z). Leva ¢ast Obr. 5.2 (vyznaéena
modrou barvou) reprezentuje zévislost aktualnich hodnot signalu y; (t) na pfedchozich
hodnotach y;(t — 1) ptres blok A;;(z) a zavislost y;(t) na ptedchozich hodnotich
signalu y, véetné aktudlni ptes blok A;,(z). Nekorelované bilé Sumy w; a w, majici
Gaussovské normalni rozlozeni hodnot s nulovou stiedni hodnotou odpovidaji
ndhodnym vnéjSim a vnitinim faktorim negativné ovliviiujicim chovani modelu.
V piipadé, ze je splnénd 1. podminka kauzality jedna se o obousmérnou zpétnou
vazbu y; © y,.

Wi
Ay, (2) ’:"S"ﬁ
Ajy(2) ¥ ¥ Ay (2)
s Ay (2)
W3
zavislost y2(t-1) na y2(t) zavislost y1(t-1) na v1(t)

Obr. 5.2: Blokové schéma bivariantniho autoregresniho modelu. Pievzato z [44]

Po nastaveni charakteristik modelu je dalSim krokem metody spektralni analyza
signalli y; a y,. Pfevodem rovnice Rov.6 pomoci Z-transformaci z casové oblasti do
obrazové oblasti lze ziskat pfenosovou funkci BA modelu [44]:

Y(@)=(I-A@) W) =H(@) W), (8)

kde H(z) je ptenosova funkce BA modelu, A(z) je matice koeficienti polynomul o

velikosti 2x2, I = ((1) (1)) je jednotkova matice o stejné velikosti 2x2 jako A(z), W(z)

je obrazova funkce bilého nekorelovaného Sumu, z je koeficient obrazové Z-roviny
z= e/T kde w = 2-m - f slouzici k pfevodu mezi obrazovou a frekvenéni oblasti, T
je vzorkovaci perioda shodna pro signaly y,a y,.

Na zaklad¢ matice pfenosové funkce BA modelu se odvozuje matice rozloZeni
spektralni hustoty signalti y; a y, pievodem do frekvenéni oblasti [44]:

S(HY=H@) A-HEZ Y |,pionsr 9)
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kde H(z™1)' je transponovana matice prenosové funkce H(z™1), A je kovariaéni matice
bilého nekorelovaného sumu w = (w1l w2).

Diagonalni prvky matice spektralni hustoty S(f) odpovidaji jednotlivym
vykonnym spektrum (S;;(f) a S,5(f)) signalat y; a y,. Vypocet jednotlivych
vykonnych spekter je dan [44]:

S11(f) = 1A@) |17 [11 = Az2(2) |2 - A3 + |A12(2) |2 - A3] = pjonsr (10)
S22(f) = 1A@D)I? - [|421(2) > - 21 + |1 = A1 (2)|? '/1%]|Z=ejznfT (11)

-1 12

A(z) = ((1 - A11(Z)) ’ (1 - Azz(Z)) — A12(2) 'A21(Z)) ) (12)

kde A;;(z),i = 1,2 jsou diagonalové prvky matice polynomt A(z), 4;;(2),i,j = 1,2

jsou prvky matice polynomt A(z) lezici mimo diagonalu, z je koeficient pro ptevod

mezi obrazovou rovinou a frekvenéni oblasti, T je perioda vzorkovani signali y; a y,,

A% je rozptyl nekorelovaného bilého Sumu wja A% je rozptyl nekorelovaného bilého

. . . . A2 0
Sumu w,(jsou to diagonalové prvky kovaria¢ni matice 4 = < 01 )12>)'
2

Zbyvajici nediagonalni prvky matice spektralni hustoty S(f) odpovidaji

vzajemnému vykonnému spektru S;, (f). Vypocet vzajemného spektra je dan [44]:

S12(f) = |A(Z)|2
) [(1 - Azz(Z)) 'A21(Z_1) : /15 +A45,(2) - (1 (13)

- A11(Z_1)) : /1%] |Z=ej2nfT

Rovnice pro vypocet jednotlivych vykonnych spekter S;1(f) a S,,(f) jsou
v souladu sblokovym schématem BA modelu, zobrazenym na Obr. 5.2. Vypocet
spektra S;;(f) signalu y, zahrnuje dvé slozky, které se podili na tvorbé aktualni
hodnoty signalu y; - kauzalni zavislost na pfedchozich hodnotach y; ptes blok A4,,(z) a
taky kauzalni zavislost na ptedchozich hodnotach signalu y, pies blok A;,(2). To stejné
1ze Fict i 0 vypoctu spektra S,, (f) signalu y, s pouzitim blokt A,;(z) a A,1(2).

Poslednim krokem metody je vypocet kvadratické koherentni funkce BA modelu
Kfz, kterd je definovana jako absolutni hodnota vzdjemného spektra signalt y; a y,,
normalizovand soucinem dil¢ich vykonnych spekter signalt y; a y, [44]:

1S12()I? (14)
S11(f) - S22(f)

Normalizovana koherentni funkce pfedstavuje index, ktery se pohybuje v rozmezi

K2, (f) =

od 0 do 1, kde 0 znamena nepfitomnost kauzalniho vztahu mezi y; a y, a 1 nejvétsi
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miru kauzalni zavislosti y; a y,. Vypocet koherentni funkce ve vyse uvedeném tvaru
(podle Rov.14) ovSsem neposkytuje zadné informace o sméru pfenosu informace ve
zpétnovazebnim modelu, protoze vypocet vzajemného spektra signali y; a y, probiha
soucasné¢ pies oba bloky A;,(z) a A,,(z). Zjistit jednosmérné kauzalni vztahy
1ze postupnym vynulovanim koeficientti blokti A1,(z) = 0, tj. “otevienim” BA modelu.
Kdyz je A;,(z) = 0, model je “otevien” pro vypocet kauzalni koherence ve sméru
y1 = ¥, dle Rov.15. Kdyz je A,1(z) = 0, model je “otevien” pro vypocet kauzalni
koherence ve sméru y, — y;dle Rov.16 [44]:

K12—>2(f) = K12,2(f)|A12(z)=0 (15)

KZ-1(f) = Ki2(Flayy =0 (16)

V pripad¢, ze funkce koherence je vétsi, nez pfedem nastavena prahova hodnota
Ize postoupit k zavérecnému kroku, kterym je vypocet zesileni signall y;a ys.
Vzajemné zesileni signali y; a y, znazoriuje kauzalitu signalti v obou smérech, dilci
zesileni odpovidaji pfisluSnym smérim pienosu informace y; — y, nebo y, = y;.
Vypocet vzajemného zesileni G, ,(f) je pfedstaven Rov.17, zesileni G;,,(f) ve sméru
Y1 = ¥ je predstaveno Rov.18, zesileni G,_,(f) ve sméru y, — y; je piedstaveno
Rov.19 [44]:

oy < 152Dl _ [5200) K (17
12(f) = S11(f) B S11(f)
; (18)
S ‘K2,
6 = j () K1)
(19)

S (f) K2,
() = j NGUME

Pii zpétné aproximaci signalu y; signalem STK a signalu y, signalem SI je
zajimava kauzalita ve sméru y; — ¥, tj. Z STK do SI, ktera je dana koherenci KZ,,(f)
a zesilenim G;_,,(f) a odpovida BRS. Graf zavislosti zesileni G,_,(f) na hodnotach
frekvence poskytuje potifebné informace pro vypocet citlivoti BRS, ktera se stanovi jako
maximalni hodnota frekven¢niho pasma LF.

Uvedena metoda byla hluboce zkoumana autory metody [44]. Simulace BA
modelu se provadéla na zakladé vypoctu kauzalni koherence BA modelu podle Obr. 5.3
S pfedem nastavenymi parametry, kde vypocet signalt STK a SI v ramci BA modelu
probihal nasledujicim zpisobem:
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STK(t) = k- SI(t — 2) + wgrk (t) (20)
SI(t) = a-STK(t) + wg(t), (21)

kde STK(t) je aktualni hodnota ¢asové fady arteridlniho krevniho tlaku, SI(t) je aktudlni
hodnota casové tady délek srdeCnich intervall, wgry je Gaussovsky Sum ovliviujici
signal STK a majici hodnotu rozptylu y = 1, wg; je Gaussovsky Sum ovlivitujici signal
SI a majici proménlivou hodnotu § = 0 — 0.99, parametr kauzality STK na Sl a = 0.7,
parametr kauzality Sl na STK k = —0.7.

Wsrxg = WGN(0,y)

k-z7¢—=®

S STK

we; = WGN(0, §)

Obr. 5.3: Navrh bivariantniho autoregresniho modelu pro simulaci. Pifevzato z [44]

5.1.4 Metoda zaloZena na aplikaci MA modelu

Metoda zalozena na aplikaci multivariantniho autoregresniho modelu (MA model) je
piedstavena autory Faes L., Porta A., Cucino R., Cerutti S. [17]. Podstatné se metoda
neli§i od pfedchozi, jejim zdkladem je také vypocet koherentni funkce, ktera je ptfimo
umérnd mife kauzality mezi signaly. OvSem soubor vstupnich signali kromé dvou
zékladnich STK a SI je rozsifen o dalsi. Typickym ptikladem je pouziti tiech vstupnich
signalti: STK, Sl a respiracniho signalu, popisujiciho vliv dychani. MA model tak
umoznuje detailnéjSi zkoumani citlivosti baroreflexu, kterd je do jisté miry ovlivnéna
praveé dychanim.

Obecné vstupem metody je soubor N signali, mezi kterymi podle teoretickych
predpokladu existuje kauzalni zavislost [17]:

y1(t) + wy () (22)
Yy = y2(t) .‘|.'.W2(t)

yn(t) + wy(t)

20



kde y; n(t) jsou casové fady vstupnich signalt, w; 5 (t) jsou bilé nekorelované Sumy
vstupnich signall, N je celkovy pocet signali.

Konkrétni frekvence, na kterych dochazi ke kauzalnimu vztahu lze zjistit pomoci
vzajemné korelace N vstupnich signalt. Vysledny MA model potom Ize ptedstavit jako
[17]:

Yy(2) = H(z)- W(z2) (23)
H(z) = (I - A(2)™" (24)
1 0 0 O
({0 1 0 o0
00 -« 0
0O 0 0 1
An@ An@ - Aw@\)

)

A2.1.gz) Az.zfz) "'.AZN(Z) |

An1(z) Apnz(2) - .ANN(Z) /

kde H(z) je ptenosova funkce MA systému, I je jednotkova matice o velikosti NxN,
A(z) je matice polynomi o velikosti NxN, Y(z) je sloupcovy transponovany vektor
hodnot vstupnich signalti Y(z) = (y1,V2, ...,yn)T o délce N, W(z) je sloupcovy
transponovany vektor hodnot nekorelovaného bilého Sumu jednotlivych signala
W(z) = (W, wy, ...,wy)T o délce N, N je celkovy pocet vstupnich signali.

Nésledujici vypocet funkce koherence a zesileni je identicky jak v piipadé
metody, zaloZzené¢ na aplikaci bivariantniho autoregresniho modelu, kde misto
dvoudimenzionalniho prostoru se jedna o N-dimenzionalni prostor [12],[17].

Dana metoda [17] byla testovana na zaklad¢ tfi vstupnich signald: STK, Sl a
Casové tady respiracni aktivity (RE). Signal SI byl pofizen pomoci méfeni EKG v
unipolarnich hrudnich svodech (jednalo se zejména o signal ze svodu ¢ II), signal STK
byl sejmut pomoci fotopletysmografu a nakonec respiracni aktivita byla stanovena
pomoci diferencialniho tlakového snimace. Normalizaci signalti STK a SI byly zajistény
podminky, umoziujici srovnani vSech vstupnich signald v ramci jednoho bloku.
Blokové schéma realizace dané metody pro tfi uvedené signaly je zobrazeno na Obr.
5.4, kde Sgg st (f) je vzajemné spektrum signali RE a STK, Spg s (f) je vzajemné
spektrum signalti RE a SI, Sgrg 5;(f) je vzajemné spektrum signala STK a SL

Navrhovana metoda byla aplikovana na skupinu 10 zdravych jedinct ve vékovém
rozmezi kolem 25 let. Behem méfeni se vSichni jedinci nachézeli v horizontalni poloze
a v klidovém stavu se spontannim dychanim. Autory metody [17] bylo dokéazano, ze
existuje pouze jednosmérnd kauzédlni vazba mezi respira¢nim signdlem a STK a Sl
v pasmu vysokych frekvenci HF lezicim v rozmezi 0.15-0.5 Hz, zatimco vazba mezi
STK a SI tvofi obousmérnou zpétnovazebni smycku a nejveétsi kauzality 1ze dosdhnout
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V oblasti nizkych frekvenci LF. Vysledky dosazené autory metody [17] odpovidaji
fyziologickym piedpokladiim, podle kterych dychani ma pifimy mechanicky vliv na
zménu STK prostiednictvim zmén zilniho nédvratu, srde¢niho vydeje a tlaku v hrudnich
arteriich zptisobeného zménami nitrohrudniho tlaku. Vliv dychani na SI je dan vedenim
ak¢nich vzruchii mezi respiracnimi a kardiovaskularnimi mozkovymi centry, které jsou
mezi sebou uritym zplisobem propojené a taky pritomnosti kardiopulmonalnich reflexa
zprostiedkovavanymi plicnimi receptory a dal$imi lokdlnimi mechanismy. Popis
konkrétnich hodnot koeficientli jednotlivych kauzalnich zéavislosti signali STK, SI a RE
a jejich grafické znazornéni je predstaveno v piislusné publikaci [17].

Sge st (f) dvchani Sres1(f)
ychani \ ’
STK SI

Sstr.s1(f)

Obr. 5.4: Navrh multivariantniho autoregresniho modelu

5.2 Nelinearni metody detekce funkce baroreflexu

V soucasné dobé nelinearni metody detekce funkce baroreflexu ptedstavuji velkou
konkurenci linedrnim metodam, protoze umoziuji zpracovani velkého souboru
vstupnich signaltl bez zvysSeni celkové vypocetni naroCnosti algoritmii. Dal§i neméné
vyznamnou vyhodou oproti linedrnim metodam je moznost vyhodnoceni funkce
baroreflexu u pacientl s respiraénimi onemocnénimi. Pfipomeneme si, ze pii aplikaci
spektralni metody nebo bivariantniho autoregresniho modelu dochazi k filtraci
vysokofrekvenéni ¢asti spektra, kterd odpovidd vlivim dychani na chovani
kardiovaskularniho systému, coz ve vysledku pfinasi zkresleni pfi vypoctu indexu BRS
[15],[16].

Spolecnou vlastnosti v§ech nelinearnich metod je plisobeni v informativni oblasti.
Principem je kvantifikace, tj. pfifazeni konkrétni hodnoty kazdé kauzalni vazbé v ramci
vstupnich casovych fad. Kvantifikace probiha prvek po prvku. Kazda kvantifikacni
hodnota charakterizuje miru informace, kterd byla pfenesena z jedné Casové tfady do
druhé a naopak. Smér kauzality se stanovuje na zéklad€ splnéni Grangerovych
podminek [20]. VétSina nelinearnich metod pracuje se tiemi vstupnimi signaly
detekovanymi klasickym zptisobem (vice kapitola 3.2) - STK, SI a RE. Vyhodnoceni
nelinearni kauzalni vazby mezi kardiovaskuldrnimi a respira¢nimi Casovymi fadami
muze byt provedeno na zaklad€ algoritmii, zalozenych na stanoveni fazové
synchronizace signald [47], nelinearni predikci signalti [13], identifikaci nelinearniho
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multivariantniho modelu [45], vypoétu symbolické spojovaci stopy [55] nebo
podminéného odhadu entropie [14],[36],[43].

5.2.1 Metoda podminéné entropie

Metoda autori Faes L., Nollo G., Porta A. [16] pracuje na principu stanoveni odhadu
podminéné entropie (CE). Hodnota CE odpovida mife kauzalniho vztahu mezi
vstupnimi ¢asovymi fadami a nezaleZi na fyziologickém pivodu signalt. Casové-
frekvenéni vlastnosti signalti neovliviiuji pribéh metody a proto nemuseji byt dopiedu
znamé. Vypocet indexu CE vychazi z Grangerovych podminek kauzality [20] a
predpoklada pravdépodobnosti piistupu. Grangerova kauzalita [20] fika, ze kauzalni
vztah mezi signdlem y; a y, existuje pouze vtom piipad¢, kdyz minulé hodnoty
vy, (t —n) a zaroven minulé hodnoty y,(t —n) mohou ptedpovédét aktudlni hodnotu
signalu  y;(t —n)lépe, nez pouze minulé hodnoty y,(t —n). To stejné plati i pro
signaly y,(t —n). Celkova entropie v daném ptipadé znamena soucet informacnich
hodnot jednotlivych vzorkd vstupniho signalu a mize byt vypocitana podle
nasledujiciho vztahu [16]:

9 (25)

H(y) = — Z p(y:i(n)) - log (P(}’i(n))) )

n=1

kde y;,i = 1,2 je jeden z k vstupnich signald,p(y;(n)) je pravdépodobnost, se kterou
konkrétni hodnota y;(n) vyskytuje v ramci signalu y;, n je pozice konkrétni hodnoty
signalu y;, m je celkovy pocet pozic neboli délka signalu y;, H(y;) je celkova entropie
signalu y;.

Druhym krokem metody je vypocet tak zvaného podminéného vektoru
(podminény vektor — angl. condicioning vector), ktery obsahuje vSechny nebo nékteré
minulé vzorky y;,i = 1,2, ... k nebo viJ=12,..k [16]:

V= {yl(t_l)'yl(t_z)l'yl(t_n)} (26)

Podminénd entropie CE signdlu y; Spouzitim podminéného vektoru V se
vysledné vypocita jako [16]:

CE=H®y|V) =H(,V) - HU), (27)

kde Vje podminény vektor, H(V) je entropie podminéného vektoru, H(y; V) je
entropie pouze spolecnych vzorki y; a V.

Ptiklad nalezeni CE lze 1épe popsat pomoci bivariantniho pfistupu, tj. na zakladé
dvou vstupnich signali y; a y, a konkrétné zvolenych hodnot V. Nejvétsi roli pii
vypoctu CE hraje volba modifikace vektoru V. Naptiklad jestli pro vypocet CE prvniho
signalu H(y,|V) vektor V se sklada pouze z minulych vzorki y;a tvoii fadu V =
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{y:(t —1),y,(t — 2),y,(t — 6)}, vstupem pro vypocet entropie H(y;,V) je potom fada
{yi(t),y1(t = 1),y,(t — 2),y,(t — 6)} zahrnujici aktualni vzorek signalu y;(t) a
vSechny vzorky vektoru V. Vysledna hodnota CE v daném piipadé popisuje pouze
kauzalni vztah mezi vzorky v ramci signalu y,. Jestli vektor V pro vypocet entropie
prvniho signalu H(y;|V) je dan ¢asovou fadou zahrnujici zaroven minulé vzorky y; a
yo V={y;(t —1),y,(t —4),y,(t — 1)}, vstupem pro vypocet entropie H(y;,V) je
potom fada {y;(t),y:(t —1),y,(t —4),y,(t —1)}. Vysledna hodnota CE v tomto
ptipad¢ charakterizuje vzdjemnou kauzalitu signdld y; a y, ve sméru y, — y;. Je
ziejmé, ze v opacném piipadé, kdyz se vypocitava CE signalu y, H(y,|V) a vektor V
obsahuje krom¢ minulych vzorkii y, také minulé¢ vzorky y;, jednd se o vzijemnou
kauzalitu signalti ve sméru y; = y,.

Jak je zminéno vySe, modifikace vektoru V zisadnim zpisobem ovliviiuje
vysledek celé analyzy. Proto se do postupi metody zavadi fada opatieni, pomoci
kterych lze obsah vektoru V odhadnout a optimalizovat. Za optimalni odhad vektoru
V se povazuje takova kombinace vzorkl signalit y; a y,, pfi které je vysledna hodnota
CE minimalni. Postup optimalizace miize byt rovnomérny nebo nerovnomeérny.
Nerovnomérny postup optimalizace pracuje se vstupni mnozinou vSech kandidatt a
spociva v postupném doplnéni vektoru V 0 nejvhodnéjsi kandidaty z hlediska optimality
[16]:

1. Definice signald y, a y, a volba entropie H(y;|V) nebo H(y,|V).

2. Definice prazdného vektoru V = {0} a mnoziny moznych kandidata z € Y,

ktera ptedstavuje soubor uspotrddanych prvki signalt y; a y,.

3. Vypocet podminéné entropie CE = Hy4|[z Vi-1]) nebo
CE = H(y,|[z,Vk_1]) pro kazdého kandidata z €Y, kdekje pozice
aktualniho vzorku vektoru V, Vi._; je soubor vSech piedchozich vzorkd, které
vektor V jiz obsahuje (tyto vzorky jsou vypocitané v ptedchozich krocich
algoritmu), [z, Vi_1] je soubor vSech ptedchozich vzorkl vektoru V véetné
aktudlniho kandidatu z.

4. Porovnani hodnot entopie pro vsechy kandidaty CE = H(yq|[z1, Vi-1]),
CE = H(y1l[22, Vk-1]), CE = Hl[23, Vie-1]), -, CE = H(Y1l[Zena, Vie-1])
a vybér toho kandidatu z;, pro které¢ho je CE minimalni.

5. Prepis predchoziho vektoru Vna novy V*={z"V,_;}, kde z*=

arg min (H(y11[7, Vi11)).

6. Iterativni opakovani do splnéni podminky H(y;|Y) = H(y;|Vi_1)-

Rovnomérny postup optimalizace pracuje na principu vybéru kandidata z
mnoziny Y, ktera obsahuje pouze minulé vzorky vstupnich signala y; a y,. Algoritmus
se ukoncuje po splnéni podminky H (y;|V) < H(y1|Vk_1). Vyhodou nerovnomérného
postupu oproti rovhomérnému je dosazeni presnéjSich vysledkt (nizsi hodnoty CE),
omezeni je pouze ve vys$i vypocetni narocnosti kvili zpracovani celé mnoziny
kandidati v kazdém kroku iterace. Na Obr. 5.5 je ptfedstaveno porovnani vybranych
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optimaliza¢nich postupt, Obr. 5.5A reprezentuje rovnomérny postup s volbou tii
nejlepsich kandidata vstupniho signalu {y;(n — 1),y;(n — 2),y;(n — 3)}, Obr. 5.5B
reprezentuje nerovnomérny postup s volnou tii nejlepsich kandidata {y,(n — 2),y,(n —
4),y,(n—6)}, Obr. 55C reprezentuje porovnani dosazenych hodnot CE b&hem
prvnich 3 krokii optimalizace.

A
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Obr. 5.5: Piiklad aplikace rovnomérné a nerovnomérné metody odhadu vektoru V. Pievzato z

[16]

Vysledné indexy spfazeni lze vypocitat na zdklad¢ znalosti CE a optimélniho
odhadu podminéného vektoru V pro mnozinu vstupnich signali STK, SI a RE. Vypocet
indexti sptazeni lze rozd¢lit do tfi podskupin podle regulacnich vétvi: vétev vaskulo-
pulmonalni regulace (VP) predstavuje zavislost mezi STK a RE, vétev kardio-
pulmonalni regulace (KP) pfedstavuje zavislost mezi SI a RE, vétev kardio-vaskularni
regulace (KV) piedstavuje baroreflexni zpétnovazebni smycku a odpovida vzajemné
regulace STK a SI. Vypocet indext kauzality v ramci vétvé VP [16]:

oy HOTE sre, Ve Ysr)) (28)
REZSTK H(STK|{Ysrx, Ys})
C —1_ H(REl{YSTK' Yres Ysz}) (29)
STHORE H(RE|{Yzg, Ys1})
DRE,STK = Crg-stk — CsTk—RE » (30)

kde Y¢rgx je Casova fada hodnot arterialniho krevniho tlaku {STK(n —1),STK(n —
2),..,STK(n — L)}, Y5; je ¢asova fada hodnot srde¢nich intervalt {SI(n — 1), SI(n —
2),...,SI(n — L)}, Yz je Gasova fada hodnot respira¢niho signalu {RE(n — 1), RE(n —
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2),..,RE(n — L)}, kde L je poCet kandidatti vybranych do podminéného vektoru V,
York Je soubor hodnot Ysrg veetné aktualni hodnoty STK {STK(n), Ysrx}, Ys; je soubor
hodnot Ys; véetné aktualni hodnoty SI {SI(n),Ys;}, Yzr je soubor hodnot Yzg véetné
aktualni hodnoty RE {RE(n), Ygg}.

Vypocet indext kauzality v ramci vétvé KP [16]:

c _ o HOSHrk Yis, Ysi}) (31)
RE=ST H(SI{Yerk, Ysr})

c _ .+ HRE|{¥sr, Yrs, Yor}) (32)
SIRE H(RE|{Ysrk, Yre})

DRE,SI = CRE—)SI - CSI—)RE (33)

Vypocet indext kauzality v ramci vétvé KV [16]:

c _ . HON{Ysrk Yie, Yar}) (34)
STR=3SI H(SI|{Yp, Ysi})
H(STK |{Ysrx, Vi, Ysr}) (35)

Csiostk = 1 -
SI-STK H(STK|{Ysrx, Yac})

DSTI(,SI = Csrxosi — Csistk (36)

Navrzena metoda [16] byla validovana na nékolika simulac¢nich schématech a
nasledovné testovana na skupiné 30 fyziologicky zdravych mladych jedinci ve
vékovém rozmezi 25+2.7 let. Signaly vstupujici do analyzy byly pofizené pomoci EKG
zaznamu ve II unipolarnim hrudnim svodu — Sl, fotopletysmografu — STK a
diferencialniho tlakového snimace, ktery méfil silu proudu vydechovaného vzduchu —
RE. Pfed samotnou analyzou byla normalizovana data. Zménou experimentalnich
podminek, tj. simulaci spontanniho nebo zrychleného dychani, vertikalni nebo
horizontalni polohy, bylo dosaZeno zajimavych vysledkli. NejvétSich hodnot indext
kauzality bylo dosazeno v piipadé¢ baroreflexni zpétnovazebni smycky ve vertikalni
poloze se spontdnnim dychdnim. Pfi zmén€ spontdnniho dychani na zrychlené doslo
K vyraznéj§imu narustu vlivi dychani na meéfené hodnoty BRS. Zména polohy
z horizontalni na vertikalni pozitivné ovlivnila vypocet hodnot BRS, co odpovida
teoretickym predpokladiim popsanym v kapitole 3.2 [16].
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6 REALIZACE METOD DETEKCE BRS

Prakticka cast diplomové prace se zamétuje na podrobny popis realizace vybranych
metod detekce BRS. Konkrétné jsou predstaveny dvé metody — sekvencni metoda a
metoda zaloZena na aplikaci bivariantniho autoregresniho modelu. Volba realizovanych
metod vychazi jak z praktického hlediska, t.j. moznosti jejich nésledujiciho pouziti na
Iékarskych pracovistich, tak 1 zhlediska efektivity vypoctu BRS, tj. dosazeni
spolehlivych a pfesnych vysledkli pii vyuziti programii s co nejmensi vypocetni
naro¢nosti. Obé metody jsou realizované v programovacim prostiedi MATLAB verzi
R2013a. Krom¢ zékladnich matematickych operatort prosttedi MATLAB pro vypocet
dil¢ich krokii metod jsou navrzené i vlastni funkce. Ob¢ realizované metody jsou také
analyzované na souboru redlnych dat a dosazené vysledky jsou diskutované. Nasledujici
kapitoly diplomové prace jsou tak vénované popisu realizovanych metod vcetné
interpretace dil¢ich funkci, analyze redlnych datovych souborii a provedeni obsahlé
diskuze.

6.1 Popis analyzovanych dat

Analyzovana data redlna ptredstavuji soubor 58 zaznamu, které jsou ziskané od
dobrovolnikii na Fyziologickém ustavu Lékatské fakulty Masarykovy univerzity v
Brng. Postup vysSetfeni dobrovolnikii je pomérné jednoduchy. Spociva v méteni
krevniho tlaku pomoci aplikaci prstové manzety. Prstovd manZeta je soucésti finometru,
t.j. pfistroje pro neinvazivni monitorovani krevniho tlaku pomoci fotopletysmografické
metody. ManZeta se dava na druhy ¢lanek tietiho nebo ¢tvrtého prstu dominantni ruky.
Prst s manzetou po celou dobu méteni zlstava zafixovan na Urovni srdce. Vystupem
finometru je kontinualni cca desetiminutovy zédznam arterialniho krevniho tlaku, ktery
se uklad4d ve vnitini paméti zafizeni a poté se vzorkovanim na frekvenci 1000 Hz
diskretizuje. Nalezend lokalni maxima jiz diskrétniho signdlu arteridlniho krevniho
tlaku odpovidaji hodnotam STK. Z hlediska nasledujiciho zpracovani casova fada
hodnot STK byva omezena na 400-500 vzorki.. Casova fada hodnot délek srde¢nich
intervalll se obdobnym zpiisobem vypocitava na zakladé toho téZ zdznamu a omezuje se
na stejny pocet vzorkli. Vypocet ¢asovych fad STK a SI se automaticky provadi na
pracovisti za pomoci vypocetni techniky. Celkovy ¢as, pottebny k vySetfeni jedné osoby
se pohybuje kolem 1 hodiny. Pribéh vySetieni je rozdélen na dvé etapy — 1. etapa je
snimani dat v klidném stavu, 2. etapa je sniméani dat béhem aplikace ortostatické zatéze.

Analyzovana data jsou rozdélena do dvou skupin. Prvni skupinu tvori 8 déti (4
holky a 4 kluci) ve véku od 12 do 14 let. Na zacatku vySetieni jsou nasnimana data
vsedg, poté behem aktivniho stani. Nazvy vystupnich souborti dat obsahuji parametr, na
zaklad¢ kterého jsou snadno rozliSitelné. Takovym parametrem je kombinace dvou
pismen, umisténych na koncich nazvl jednotlivych souborti. V pfipadé, jestli
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sekvence kon¢i  pismeny  ,ks“, jedna se o data  vsedg, napft.,
sekvence_TIlaTK_lutroj2ks.mat. Data, pofizena béhem stani konc¢i pismeny ,.kv*, napf.
sekvence_TIlaTK _lutroj2kv.mat. Druhou skupinu tvoii 7 dospélych pacientt (2 Zeny a 4
muzi) s diabetem mellitem Il. typu. Praimérny vék vySetiovanych pacientii se pohybuje
kolem 63 let, primérna vaha kolem 94 kg a primérna vyska kolem 180 cm. Béhem
celého vysetieni jsou dobrovolnici umisténi na sklopném pacientském lizku. V prvnim
kroku vySetieni se data potizuji ve vodorovné poloze, ve druhém kroku pii ortostatické
zatézi, t.j. pti naklopeni pacientského lizka pod thlem 45°. Vystupni soubory na konci
obsahuji identifikatory aplikované zatéze. Sekvence koncici se zkratkou ,,kI* odpovidaji
vodorovné poloze, napt., sekvence TlaTK_dmHO0901kl.mat, sekvence konéici se
zkratkou KV odpovidaji sklopeni pacientského luzka, napft.,
sekvence_TlaTK_dmH0901kv.mat.

Vsechny analyzované soubory jsou ulozené ve formatu .mat. Kazdy z nich
pfedstavuje matici o velikosti Nx5, kde N je pocet vzorkd, t.j. pocet zaznamenanych
srdecnich tepl. Sloupce matice charakterizuji jednotlivé signaly — okamzik vyskytu
STK v s, hodnotu STK v tento okamzik v mmHg, okamzik vyskytu DTK v s, hodnotu
DTK v tento okamzik v mmHg, délku trvani srde¢niho intervalu v ms.

Soubor analyzovanych dat je pomé&mé maly a jeho nevyhodou je absence
zaznaml zdravych jedincii, které by mohly byt pouzity jako referencni hodnoty.
Dlvodem absence takovych zdznamii je velmi omezena cilova skupina pacientl,
spliiujicich kladené podminky: vék kolem 40-50 let a nepfitomnost zadného
kardiovaskularniho onemocnéni, ovlivitujiciho citlivost baroreflexivnich receptora.

6.2 Realizace sekvenéni metody

Sekven¢ni metoda je jednou ze zéakladnich a nejstarSich metod detekce BRS. Metoda
pracuje se dvéma vstupnimi proménnymi - ¢asovou fadou hodnot systolického krevniho
tlaku (STK) a casovou fadou hodnot délek srdecnich intervaltt (SI), které se
zpracovavaji Vv Casové oblasti (viz. 5.1.1). Vyhodou zpracovani signalti v Casové
doméng je to, Ze jejich harmonické slozky nejsou podstatné, a proto neni tteba vstupni
signaly pfedzpracovavat a modifikovat dle jejich frekven¢nich vlastnosti.

Realizace sekvencni metody vychazi z ptfedpokladu, Ze Casové fady STK a SI
obsahuji specifické sekvence o délce tfi a vice srdecnich uderi, pro které je
charakteristicky vyskyt baroreflexni aktivity. Divodem vzniku specifickych sekvenci je
stoupani nebo klesdni hodnot STK, zplsobené vnéjSimi a vnitinimi faktory. ZvySeni
hodnot STK vyvolava prodlouzeni doby trvani srde¢nich intervalti a vznik specifickych
sekvenci ve stoupajicich oblastech ¢asové tady SI. Snizeni hodnot STK naopak
zpusobuje zkraceni doby trvani srdecnich interval a vznik specifickych sekvenci
Vv klesajicich oblastech casové fady SI. Akceptovatelné zpozdéni, se kterym dochazi
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k promitani specifickych sekvenci z ¢asové fady STK do ¢asové fady SI je 0 az 2/3
vzorky.

V prvnim kroku metody specifické sekvence pomoci vlastné¢ navrzené funkce
Sekvenovani .mat se detekuji, v druhém kroku se provadi jejich filtrace a v tietim kroku
dochazi k grafické reprezentaci zavislosti specifickych sekvenci SI na STK a vypoctu
prumérného sklonu regresnich piimek SI(STK), ktery odpovida hodnoté indexu BRS.
Posledni dva kroky metody jsou realizované  prostfednictvim  funkci
Sekvencni_metoda.mat. Nasledujici podkapitoly objasiiuji  princip  funk¢énosti
navrzeného programu v prostiedi MATLAB. Hlavni program a jeho dil¢i funkce jsou
k dispozici v ptiloze pod nazvy Hlavni_kod.mat, Sekvencni_metoda.mat,
Sekvenovani.mat.

6.2.1 Nacteni vstupnich proménnych STK a SI

Vstupni soubor dat, jak je zniméno vySe (viz. 6.1), predstavuje matici o velikosti Nx5,
kterd mimo jiné obsahuje proménné STK a SI o délce N vzorkld. V ramci skriptu
Hlavni_kod.mat vstupni datovy soubor je zkontrolovan a nacten do prostiedi MATLAB
pomoci piikazu cell2mat(struct2cell(load(‘nazev vstupniho souboru’))). V piipadé
neuspésné kontroly se uzivateli programu v piikazovém fadku zobrazi okno s chybovou
hlaskou, kterd upozorni na diivod vzniku chyby. Dokud chyba ve vstupnim souboru dat
neni opravena, vypocet neni zahajen. Kontrola vstupnich dat je dilezita z pohledu
davéryhodnosti dosazenych vysledk.

Pro zjednoduSeni nasledujicich vypocti jednotlivym sloupcim matice jsou
pfifazené odpovidajici proménné. Délka signali STK a SI se pohybuje v rozmezi 340-
589 vzorkd.

6.2.2 Sekvenovani STK a SI

Pojmem sekvenovani se vramci dané diplomové prace rozumi proces nalezeni
specifickych sekvenci vstupnich proménnych STK a SI. Sekvenovani je realizovano
v prosttedi MATLAB pomoci funkci Sekvenovani.mat. Sekvenovani kazdého signalu
STK a Sl probiha zvlast'.

Pt sekvenovani vstupniho signdlu STK/SI nejprve dochazi k jeho pfedzpracovani,
které zahrnuje vypocet diference a prevod signalu STK/SI na znaménkovou funkci.
Znaménkova funkce (jinak oznaCovana jako funkce signum) je matematickym
operatorem, ktery piifazuje zapornému vzorku vstupniho signalu STK/SI ¢islo o
velikosti -1, kladnému vzorku ¢islo o velikosti 1 a nulovému vzorku ¢islo o velikosti 0.
Priklad ptedzpracovani signalu STK vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat, omezeného na 170 vzorku, 1ze vidét na Obr. 6.1.
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Obr. 6.1: Ptiklad pfedzpracovani ¢asové fady STK vstupniho souboru dat
sekvence_TIlaTK_LUSIMUKKS.mat, signaly jsou omezené na 170 vzorkt

Ptedzpracovany signal STK/SI, ktery mé podobu znaménkové funkce, podléha
kategorizaci na stoupajici a klesajici Giseky. Proces kategorizace za¢ina nalezenim vsech
pfelomovych boda funkce signum, ve kterych dochédzi ke zméné znaménka funkce ze
zaporného na kladné (nebo naopak). Jestli pfelomovy bod odpovidd zmeéné znaménkové
funkce z kladné hodnoty na zapornou, jedna se o stoupajici usek signalu STK/SI.
Naopak, jestli ptelomovy bod odpovidd zméné znaménkové funkce ze zadporné hodnoty
na kladnou, jedna se o klesajici usek signadlu STK/SI. Vstupni signal STK/SI je tak
rozdélen na stoupajici a klesajici tseky, jinak oznaCované jako sekvence. Stoupajici a
klesajici sekvence jsou v programovacim prosttedi MATLAB uloZené do samostatnych
proménnych typu bunkového pole (cell array). Piiklad nalezeni stoupajici a klesajici
sekvenci signalu STK vstupniho souboru dat sekvence TlaTK_LUSIMUKKS.mat je
znazornén na Obr. 6.2. Rozsah signalu na Obr. 6.2 z hlediska kvalitnéjsiho zobrazeni je
omezen na 130 vzorkt. Na Obr. 6.2 vstupni signal STK ma modrou barvu, stoupajici
sekvence STK cervenou barvu a klesajici sekvence STK zelenou barvu. Celkovy pocet
nalezenych stoupajicich sekvenci ¢asti signalu STK, zobrazeného na Obr. 6.2, je 19
vzorkd, celkovy pocet klesajicich sekvence je 20 vzorki.
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Obr. 6.2: Piiklad kategorizace ¢asové fady STK vstupniho souboru dat
sekvence_TIlaTK_LUSIMUKKS.mat, signal je omezen na 130 vzorkd

6.2.3 Filtrace detekovanych sekvenci STK a SI

K filtraci detekovanych sekvenci dochézi hned pot€, co jsou vstupni signaly STK a SI
kategorizované. V ramci realizovaného programu je navrzend dvoustupniova filtrace,
ucelem které je odstranéni nevhodnych sekvenci vstupnich souborti. Za nevhodné
sekvence jsou povazovan¢ takové useky STK a SI, které¢ neodpovidaji baroreflexni
aktivité. Nevhodné sekvence nejsou pro vypocet indexu BRS potiebné a jejich
pritomnost negativnim zpliisobem ovliviiuje vysledek celé metody. Fakticky
odfiltrované sekvence nejsou ze signalii odebrané, ale pouze opomijené pro dalsi kroky
zpracovani. Filtrace je dulezitd z hlediska kvality a spolehlivosti dosaZzenych vysledk.
Uspésnost spousténi algoritmu dvoustupiiové filtrace realizovaného v ramci dané
diplomové prace je témét 100%.
Prvni faze fitrace se oznacuje jako zéakladni. Zakladni filtrace je jiz realizovana
v ramci algoritmu sekvenovani, ptredstaveného funkci Sekvenovanimat. Zakladni
filtrace spociva v odstanéni nevhodnych sekvenci dle nasledujicich pozadavka:
e hodnota aktualniho vzorku signalu STK oproti ptedchozimu (prah STK)
musi byt vétsi, nez 1 mmHg — |STK(i+1)-STK(i)|< 1 mmHg.
e hodnota aktualniho vzorku signalu SI oproti pfedchozimu (prah SI) musi
byt vétsi, nez5 ms - |SI(i+1)-SI(i)|< 5 ms.
e minimalni délka sekvence musi byt vétsi, nez 3 vzorky.

31



Po provedeni zékladni filtrace vstupni soubory obsahuji pouze ty sekvence, které
zaroven spliuji vSechny tfi definované podminky. Sekvence, odfiltrované pomoci
zakladni filtrace jsou jiz predstavené na Obr. 6.2 zobrazujicim kategorizaci. Tyto
sekvence odpovidaji usekim ptuvodniho signadlu STK, nepiifazenym ani do kategorii
stoupajicich sekvenci ani do kategorii klesajicich sekvenci(na Obr. 6.2 maji modrou
barvu).

Druha (rozs$ifend) faze filtrace vychazi z piedpokladu, Ze kazda sekvence po sob¢
nasledujicich rostoucich hodnot STK je se zpozdénim 0 az 2/3 vzorky nasledovana
sekvenci prodluzujicich se SI intervali. Jinymi slovy kazda detekovana sekvence
signalu STK s ur€itym minimalnim zpozdénim se duplikuje v signdlu SI. Princip
rozsitené filtrace spociva v porovnani souboru detekovanych sekvenci signalu STK s
souborem detekovanych sekvenci signdlu SI a nalezeni spolecnych sekvenci. Je tfeba
pfipomenout, ze v piipad¢ detekce srde¢ni vétve BRS je nutno hledat duplikované
sekvence STK v signalu SI a v piipadé detekce cévni vétve BRS je nutno povést opacny
postup, t.j. hledat duplikované sekvence SI v signalu STK. Rozsitena filtrace je soucasti
funkce Sekvencni_metoda.mat. Vystup dvoustupiiové filtrace signalu STK souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat, ohrani¢eného na 130 vzorkd, je znazornén na Obr.
6.3. Na Obr. 6.3 baroreflexni sekvence (stoupajici a klesajici) jsou oznafené pomoci
znakt “* piislusnych barev. Parametry filtrace signalu, uvedeného na Obr. 6.3, jsou
nastavené na doporucené hodnoty — prah STK 1 mmHg, prah SI 5 ms, minimalni délka
sekvence 3 vzorky, maximalni zpozdéni SI oproti STK 2 vzorky. Aplikaci dvoufazové
filtrace celkovy pocet stoupajicich sekvenci signalu STK klesl na 16 vzorkl oproti
puvodnim 19 vzorkdm (Obr. 6.2), pocet klesajicich sekvenci klesl na hodnotu 18 vzorku
oproti puvodnim 20 vzorkiim (Obr. 6.2). Na Obr. 6.4 je ilustrovan ptiklad zvySeni
minimalni délky sekvence signalu sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat ze 3 vzorka na 4
vzorky, ktery ma za nasledek pokles poc¢tu detekovanych stoupajicich baroreflexnich
sekvenci oproti Obr. 6.3 z 16 na 8 vzorku, pokles klesajicich sekvenci z 18 na 11
vzorkl.

Dvoufazova filtrace je fizena zménou nastaveni takovych parametr, jako je prah
STK, prah SI, minimalni délka sekvence a maximalni zpozdéni. Nastaveni téchto
parametrit zasadnim zptisobem ovliviiuje celkovy pocet nalezenych baroreflexnich
sekvenci a proto musi byt optimalni. V ramci diplomové prace je prozkouman vliv
zmény nastaveni danych parametri na celkovy vysledek filtrace, t.j. pocet GspéSnych
odstranéni nevhodnych sekvenci. Jeho vysledek je obsazen v Tab. 6.1, ktera je
rozdélend do 5 sekci. Prvni sekce reprezentuje optimalni nastaveni parametrt filtrace
dle dostupnych informacnich zdrojii a autort metody. Druhd az patd sekce odpovida
zménam celkového poctu sekvenci v zavislosti na zméné piisluSného parametru.
Statistickd vyznamnost prahu STK je testovana vrozmezi 1-4 mmHg, prahu SI
Vrozmezi 1-25 ms, minimalni délky sekvence v rozmezi 2-6 vzorki,, maximalniho
zpozdéni v rozmezi 0-5 vzorkd.
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Obr. 6.3: Filtrace signalu STK sekvence_TIlaTK_LUSIMUKKS.mat, parametry filtrace — prah
STK 1 mmHg, prah SI 5 ms, minimalni délka 3 vzorky, maximalni zpozdéni 2 vzorky
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Obr. 6.4: Filtrace signalu STK sekvence_TIlaTK_LUSIMUKKS.mat, parametry filtrace — prah
STK 1 mmHg, prah SI 5 ms, minimalni délka 4 vzorky, maximalni zpozdéni 2 vzorky
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Tab. 6.1: VIiv zmény parametri filtrace na pocet detekovanych baroreflexnich stoupajicich a
klesajicich sekvenci vstupniho souboru dat sekvence TIaTK LUSIMUKKS.mat

Minimélni | Maximalni Pocet Pocet
Prah STK, | Prah SlI, délka zpozdéni  SI | baroreflexnich | baroreflexnich
[mmHg] [ms] sekvence, | oproti STK, | stoupajicich klesajicich
[vzorky] [vzorky] sekvenci, [-] sekvenci, [-]
Optimalni nastaveni parametri filtrace
1 5 | 3 | 2 | 47 38
Zména prahu STK

21 5 3 2 37 33

37 5 3 2 20 20

41 5 3 2 9 9

Zména prahu Sl

1 10 1 3 2 44 39

1 151 3 2 42 38

1 201 3 2 41 37

1 257 3 2 38 37

1 2 | 3 2 47 38

1 1] 3 2 47 38
Zména minimalni délky sekvence

1 5 41 2 18 19

1 5 51 2 2 3

1 5 61 2 0 0

1 5 2] 2 70 64

Zména maximalniho zpozdéni

1 5 3 31 48 38

1 5 3 41 48 39

1 5 3 51 49 44

1 5 3 1] 42 36

1 5 3 0} 24 29

Na zaklad¢ vysledkd, obsazenych v Tab. 6.1, 1ze stanovit, ze:

sekvenci v priméru klesa o 4.8%, klesajicich o 2.6%.

vysledny pocet detekovanych baroreflexnich sekvenci.

zvySeni hodnoty prahu STK zpisobuje sniZzeni poctu detekovanych
baroreflexnich sekvenci. Pfi zvySeni prahu STK o0 1 mmHg pocet
stoupajicich sekvenci v priméru klesa o 26.3%, klesajicich o 25.4%.

zvySeni hodnoty prahu SI zpuasobuje snizeni poctu detekovanych
baroreflexnich sekvenci. Pfi zvySeni prahu SI 0 5 ms pocet stoupajicich

snizeni hodnoty prahu SI neni statisticky vyznamné a nema vliv na
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e zvySeni hodnoty minimdalni délky sekvence vyznamné snizuje pocet
detekovanych baroreflexnich sekvenci. Pti zvySeni minimalni délky o 1
vzorek pocet stoupajicich sekvenci v priméru klesa o 78.7%, klesajicich o
67.1%.

e snizeni hodnoty minimdalni délky sekvence vyznamné zvySuje pocet
detekovanych baroreflexnich sekvenci. Pfi snizeni minimalni délky o 1
vzorek pocet stoupajicich sekvenci vV priméru narista o 48.9%, Klesajicich
0 68.4%.

e zvySeni hodnoty maximalniho zpozdéni SI oproti STK statisticky
nevyznamné¢ zvySuje pocet detekovanych sekvenci. Pii  zvySeni
maximalniho zozdéni o 1 vzorek pocet stoupajicich sekvenci nartsta o
2.7%, Klesajicich o 6.1%.

Z toho vyplyva, Ze statisticky nejvyznamnéjsSim parametrem filtrace je minimalni
délka sekvence. Kritické navySeni jeji hodnoty zplsobuje vyrazny pokles poctu
baroreflexnich sekvenci a v nékterych ptipadech i nefunk¢énost celého algoritmu.
Napiiklad u datového souboru sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat vypocet jiz
neprobiha pii nastaveni minimalni délky sekvence 6 vzorkil. Za nejméné vyznamné
parametry filtrace 1ze povazovat prah Sl (snizeni a zvySeni) a maximalni zpozdéni SI
oproti STK. Statisticky vyznamné parametry maji byt zvolené s vétsi presnosti oproti
statisticky nevyznamnym parametrim.

6.2.4 Vypocet indexu BRS

Poslednim krokem metody je samostatny vypocet indexu BRS. Vypocet se provadi na
zakladnich baroreflexnich sekvencich nalezenych v pfedchozim kroku metody.
Jednotlivé body kazdé sekvence se vynasi do grafu zavislosti SI na STK a interpoluji se
pfimkou. Zprimérovanim téchto pitimek vznika regresni pfimka, sklon které odpovida
hodnoté indexu BRS. Podminkou pro vypocet BRS je dosaZeni minimalni hodnoty
korela¢niho koeficientu odpovidajicich sekvencim STK a SI. Minimalni hodnota
korela¢niho koeficientu se pohybuje v rozmezi 0.75 — 0.85 [2], [30].

Sekvencni metoda také klade diiraz na vypocet indexu efektivity BRS, ktery je
popisovan jako pomér poctu vSech rostoucich baroreflexnich sekvenci STK
k celkovému poctu vSech rostoucich sekvenci STK bez ohledu na to, jestli se podili na
baroreflexni aktivité. Tento index popisuje miru zapojeni baroreflexu v fizeni srdecni
frekvence a mize byt snizen pii poruse regulace krevniho tlaku [15],[51].

Vypocet indexu BRS a jeho efektivity je v prostiedi MATLAB realizovan v ramci
funkci Sekvencni_metoda.mat. Na Obr. 6.5 a Obr. 6.6 jsou pfedstavené vypocty indexu
BRS pro stoupajici a  klesajici  sekvence  vstupniho  souboru  dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat. Pro stoupajici sekvence daného souboru dat je
dosazeno efektivity 94% a hodnoty indexu BRS 21.5004 ms/mmHg. Pro klesajici
sekvence je dosazeno efektivity 82.6% a hodnoty indexu BRS 18.3209 ms/mmHg.
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Obr. 6.5: Vypocet indexu BRS stoupajicich sekvenci vstupniho souboru dat
sekvence_TIlaTK_LUSIMUKKS.mat
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Obr. 6.6: Vypocet indexu BRS klesajicich sekvenci vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat



6.2.5 Testovani metody na souboru realnych dat

Funk¢nost sekvencni metody, realizované v ramci dané diplomové prace je ovéiena na
redlnych datovych souborech. Soubory realnych dat zahrnuji dvé skupiny pacienti —
déti ve véku 12-14 let a dospé€lé v primérném véku 63 let s diabetem melitusem 1I. typu
(podrobny popis analyzovanych dat je obsazen v kapitole 6.1). Dana kapitola diplomové
prace obsahuje pouze souhrn dosazenych vysledki aplikace sekven¢ni metody na realna
data. Obsahlé diskuzi a porovnani dosazenych vysledki s piedpoklady je vénovana
samostatna kapitola.

V Kkapitole 6.2.3 je prokazano, ze finalni hodnota indexu BRS je do velké miry
ovlivnéna volbou filtra¢nich parametrt, pfedev§im minimalni délky sekvence. Z tohoto
divodu v ramci testovani byl proveden vypocet indexu BRS a indexu efektivity BRS
pro ruzna nastaveni minimalni délky sekvence - 3 a 4 vzorky. Aplikace vyssSich hodnot
daného parametru nebyla vhodnd kvili pfili§ nizkému poctu detekovanych
baroreflexnich sekvenci, ktery neumozioval vypocet BRS. V Tab. 6.3 a Tab. 6.4 jsou
predstaveny dosazené vysledky vypoctu indexu BRS a indexu efektivity BRS pfi volbé
minimalni délky sekvence 3 vzorky. Vysledky v Tab. 6.3 a Tab. 6.4 jsou povazované za
optimalni. Kvalitativni a kvantitativni vyhodnoceni dosazenych vysledki na zakladé
vypocétu zakladnich statistickych udaju, je uvedeno v Tab. 6.2.

Prvni analyzovanou skupinou byly déti. Pfi volbé parametru minimalni délky
sekvence 3 vzorky primérna hodnota indexu BRS u déti pfi sniméni zdznam vsedé
byla 12.1 ms/mmHg pro stoupajici sekvence a 12.9 ms/mmHg pro klesajici sekvence.
Pfi zvednuti, t.j. béhem aktivniho stani, se index BRS snizil na hodnotu 8.7 ms/mmHg
pro stoupajici sekvence a 8.0 ms/mmHg pro klesajici sekvence. Aplikaci ortosatické
zatéZe se index BRS sniZil cca o 28.0% u stoupajicich sekvenci a 0 37.9% u klesajicich.
Ortostatickéd zaté¢z méla vétsi vliv na klesajici sekvence, nez na stoupajici, t.j. pokles
systolického krevniho tlaku mél vétsi vliv na baroreflexni systém neZ jeho narist.
Primérny index efektivity BRS skupiny déti byl 67.1% vsedé a 56.8% vestoje.

Pii zvySeni parametru minimalni délky sekvence ze 3 vzorkl na 4 u déti vypocet
prob&hl u 15 zaznami ze 16, proto vysledky byly povaZzované za spolehlivé. Dosazené
hodnoty indexu BRS (oproti minimalni délce 3 vzorky) se ve vétsing piipadd snizily o
15.3%. Primérna hodnota indexu BRS vsedé se snizila na hodnotu 9.4 ms/mmHg pro
stoupajici sekvence a 11.1 ms/mmHg pro klesajici sekvence, pfi aktivnim stani se
hodnota indexu BRS zvysila na 8.8 ms/mmHg pro stoupajici sekvence a sniZila na 7.2
ms/mmHg pro klesajici.

Druhou analyzovanou skupinou byli dospéli pacienti s diabetem mellitusem I1.
typu. Pii volbé parametru minimalni délky sekvence 3 vzorky primérna hodnota indexu
BRS pfi sniméani ve vodorovné poloze byla 9.6 ms/mmHg pro stoupajici sekvence a 9.2
ms/mmHg pro klesajici sekvence. Pii naklopeni pacientského lizka pod tthlem 45° se
index BRS snizil na hodnotu 6.2 ms/mmHg pro stoupajici sekvence a 6.1 ms/mmHg pro
klesajici sekvence. Aplikaci ortostatické zatéze se index BRS snizil cca o 35.4% u
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stoupajicich sekvenci a 0 33.7% u klesajicich. Praimérny index efektivity BRS skupiny
dospélych byl 38.4% ve vodorovné poloze a 26.0% pii naklopeni pacientského ltzka
pod thlem 45°.

Pfi zvySeni parametru minimalni délky sekvence ze 3 vzorkl na 4 u dospélych

vypocet prob€hl pouze u 2 zaznamu ze 13 (bylo odfiltrovano 100% detekovanych

sekvenci), proto dosazené vysledky nebyly povazované za spolehlivé a nezicastnily se

analyzy. Dané testovani prokazalo, ze nastaveni parametru minimalni délky sekvence

na hodnotu 4 vzorkl je nepouzitelné v piipadé aplikace na skupinu dospélych osob

s kardiovaskularnim onemocnénim.

Tab. 6.2: Souhrn statistickych parametrt aplikace sekvenéni metody na realna data

Minimalni | Maximalni | Pramérna | Medianova
Skupina s Typ hodnota hodnota hodnota hodnota
. Typ zatéze .
pacienti sekvenci BRS, BRS, BRS, BRS,
[ms/mmHg] | [ms/mmHg] | [ms/mmHg] | [ms/mmH(g]
Minimalni délka sekvence = 3 vzorky
Dospélé | Vodorovné Stoupajici 59 25,6 9,6 6,1
Klesajici 2,8 20,4 9,2 8,7
Pod thlem 45° | Stoupajici 1,4 21,1 6,2 4,2
Klesajici 2,3 15,7 6,1 54
Déti Vsedé Stoupajici 5,9 24,3 12,1 10,5
Klesajici 4.8 23,7 12,9 13,8
Vestoje Stoupajici 3,8 16,7 8,7 7.8
Klesajici 3,4 17,2 8,0 7,0
Minimalni délka sekvence = 4 vzorky
Dospélé | Vodorovné Stoupajici - - - -
Klesajici - - - -
Pod thlem 45° | Stoupajici - - - -
Klesajici - - - -
Déti Vsedé Stoupajici 4.6 14,3 9,4 9,7
Klesajici 4,5 18,6 11,1 10,3
Vestoje Stoupajici 4,1 18,2 8,8 8,2
Klesajici 3,5 14,8 7,2 7,1
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Tab. 6.3: Analyza skupiny dospélych jedinca s diabetem mellitusem 1. typu pomoci sekvenéni
metody (minimalni délka sekvence 3 vzorky)

Index BRS, eféi‘:ﬁ/’;ty Index BRS,

N Nazev vstupniho souboru dat [ms/mmHg] BRS.[%] [ms/mmHg]

Stoupajici Klesajici

KL — zdznamy, potizené ve vodorovné poloze
1 sekvence_TlaTK_dmH0401kl.mat 25,6 22,2 12,0
2 sekvence_TIlaTK_dmH0902kl.mat 54 47,8 7,2
3 sekvence_TlaTK_dmH1001kl.mat 5,6 56,5 7,3
4 sekvence_TlaTK_dmH1201kl.mat 4,9 13,7 5,0
5 sekvence_TlaTK_dmH1901kl.mat 6,0 36,1 6,1
6 sekvence_TlaTK_dmH2001kl.mat 20,9 48,1 14,1
7 sekvence_TlaTK_dmH2301kl.mat 3,8 27,2 8,7
8 sekvence_TlaTK_dmH3301kl.mat 24,3 63,6 20,4
9 sekvence_TlaTK_dmH3401kl.mat 2,9 32,6 2,8
10 | sekvence TlaTK _dmH3901kl.mat 7,4 60,0 9,7
11 | sekvence TlaTK_dmH4101kl.mat 6,6 25,0 10,4
12 | sekvence TlaTK_dmH4401kl.mat 6,1 21,4 6,7
13 | sekvence TlaTK_dmH4701kl.mat 8,7 45,8 10,0
KV — zaznamy, poiizené pii naklopeni pacientského luzka pod thlem 45°

1 sekvence_TlaTK_dmH0401kv.mat 2,2 9,0 3,8
2 sekvence_TlaTK_dmH0901kv.mat 4,2 49,1 3,7
3 sekvence_TlaTK_dmH1001kv.mat 5,2 37,0 7,0
4 sekvence_TlaTK_dmH1201kv.mat 1,4 55 2,3
5 sekvence_TlaTK_dmH1901kv.mat 2,9 29,6 7,2
6 sekvence_TlaTK_dmH2001kv.mat 4,0 10,0 8,1
7 sekvence_TlaTK_dmH2301kv.mat 7,1 17,6 5,4
8 sekvence_TlaTK_dmH3301kv.mat 21,1 40,9 15,7
9 sekvence_TlaTK_dmH3401kv.mat 2,4 12,5 3,6
10 | sekvence TlaTK dmH3901kv.mat 8,7 37,5 94
11 | sekvence TlaTK_dmH4101kv.mat 4,1 26,5 3,5
12 | sekvence TlaTK dmH4401kv.mat 7,5 6,6 4,6
13 | sekvence TlaTK dmH4701kv.mat 8,8 56,2 7,2
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Tab. 6.4: Analyza skupiny déti pomoci sekven¢ni metody (minimalni délka sekvence 3 vzorky)

Index BRS, efxsﬁty Index BRS,
N Nazev vstupniho souboru dat [ms/mmHg] BRS, [%] [ms/mmHg]
Stoupajici Klesajici
KS — zdznamy, potizené vsed¢
1 sekvence_TIlaTK _lubart2ks.mat 9,3 73,4 13,4
2 sekvence TlaTK_LUCHOU1KS.mat 17,1 68,0 144
3 sekvence TIlaTK_ludrze2ks.mat 8,6 63,1 12,1
4 sekvence TlaTK_LUDULI1KS.mat 9,8 75,0 15,5
5 sekvence TlaTK_LUFILI1KS.mat 24,3 84,8 15,6
6 sekvence_TlaTK luheydlks.mat 6,7 64,8 7,6
7 sekvence TlaTK_LUKANY1KS.mat 9,9 56,4 11,4
8 sekvence_TlaTK_LUKOUM1KS.mat 12,6 73,6 12,2
9 sekvence TlaTK LULICK1KS.mat 6,5 45,4 4,8
10 | sekvence TlaTK_LUMUCI1KS.mat 15,3 72,0 14,8
11 | sekvence TlaTK_LUNEMELKS.mat 16,0 64,2 15,1
12 | sekvence TlaTK_lunovalks.mat 10,2 58,3 14,2
13 | sekvence TlaTK_LUPELI2KS.mat 59 66,6 9,3
14 | sekvence TlaTK_LUPRCH1KS.mat 23,6 85,7 23,7
15 | sekvence TlaTK_LUSTAV1KS.mat 11,9 68,7 16,1
16 | sekvence TIlaTK lustrilks.mat 7,0 54,8 7,3
KV - zaznamy, pofizené vestoje

1 sekvence_TIlaTK _lubart2kv.mat 5,0 449 6,7
2 sekvence_TlaTK_LUCHOUI1KV.mat 16,2 69,0 10,8
3 sekvence_TlaTK_ludrze2kv.mat 8,3 54,5 8,1
4 sekvence_TlaTK_LUDULILKV.mat 52 28,8 4,6
5 sekvence TlaTK_LUFILI1LKV.mat 16,7 78,7 16,4
6 sekvence_TlaTK_luheydlkv.mat 3,8 42,1 4,1
7 sekvence_TlaTK_LUKANY1KV.mat 9,0 65,5 8,5
8 sekvence TlaTK_LUKOUM1KYV.mat 10,2 58,5 6,6
9 sekvence TlaTK_LULICK1KV.mat 4,1 34,3 3,4
10 | sekvence TlaTK_LUMUCI1KV.mat 55 54,7 4,8
11 | sekvence TlaTK_LUNEMELKV.mat 11,9 76,5 94
12 | sekvence TlaTK_lunova2kv.mat 7,3 64,1 7,1
13 | sekvence TlaTK_LUPELI2KV.mat 7,4 55,1 6,9
14 | sekvence TlaTK_LUPRCH1KV.mat 14,6 72,4 17,2
15 | sekvence TlaTK_LUSTAV1KV.mat 8,3 78,5 7,2
16 | sekvence TIlaTK_lustrilkv.mat 5,9 31,3 6,2
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6.3 Realizace metody zaloZené na aplikaci BA modelu

Metoda zalozena na aplikaci linearniho bivariantniho autoregresniho modelu je jednou
Z nov¢jSich metod detekce BRS. Podstatou metody je vypocet zesileni koherentni
funkce, ktery je pifimo umérny mite kauzality mezi signaly STK a SI. Metoda zalozena
na aplikaci BA modelu je druhou realizovanou metodou, piedstavenou v ramci
praktick¢ ¢asti diplomové prace. Hlavni program a dil¢i funkce jsou k dispozici
v piiloze pod nazvy Hlavni_kod.mat, Metoda BA model.mat, Odhad_parametru.mat,
Prevod_frekvencni_oblast.mat. Nasledujici kapitoly jsou vénované podrobnému popisu
jednotlivych kroki navrzeného programového feSeni metody v prosttedi MATLAB a
jeho testovani na souboru realnych dat.

6.3.1 Nacteni vstupnich proménnych STK a SI

Vstupnimi proménnymi pro danou metodu jsou signaly STK a SI. Postup nacteni a
kontroly vstupnich signalt, ktery je spolecny pro obé metody, je jiz popsan v predchozi
kapitole 6.2.1.

6.3.2 Piredzpracovani signali STK a SI

Prvnim krokem metody je predzpracovani vstupnich signdli STK a SI. Nutnost
predzpracovani signali STK a SI je dand jejich nezadoucimi vlastnostmi -
neekvidistantnosti a nestacionaritou. Ob¢ vyplyvaji z biologické podstaty signald, kde
doby trvani jednotlivych srde¢nich intervalii stejné jako okamziky vyskytu systolického
krevniho tlaku jsou do jisté miry neptfedviidatelné a stochastické. Pivodné kontinuélni
zdznamy se tak béhem meéfeni nerovnomé diskretizuji tep po tepu s vzorkovaci
frekvenci, ktera odpovida primérné hodnoté srdecni frekvence. Neekvidistantnost se v
signalech projevuje nekonstantni casovou vzdalenosti mezi jednotlivymi vzorky
signalti. Nestacionarita, kterd je dand Casové se meénici hodnotou variability, se
projevuje vznikem linedrni trendové slozky. Odstranéni trendové slozky je dualezité z
hlediska nasledujicich krokti zpracovani signalt ve frekvencni oblasti, protoze postihuje
zejména pasmo nizkych frekvenci, pro které je charakteristicky vyskyt baroreflexni
aktivity. Nekvalitni filtrace trendové slozky vede ke vzniku Sumu a zkresleni vysledné
hodnoty indexu BRS. Pfedzpracovani, které je soucasti navrzeného programu, spociva v
odstranéni nezadoucich vlastnosti pomoci pievzorkovani na vyssi vzorkovaci frekvenci,
interpolaci polynomém ur¢itého stupné a korekci [23].

V prosttedi MATLAB je pfedzpracovani realizovano vramci funkce
Metoda_BA_model.mat. Na zacatku se provadi ptevzorkovani vstupnich signali STK a
SI se vzorkovaci periodou 0.25 s. Vzorkovaci perioda je zvolena s ohledem na vysledny
pocet vzorkil, ktery musi byt nékolikandsobné vyssi. Déle se nadvzorkované signaly
STK a SI interpoluji kubickym splinem pomoci funkci interpl. Na Obr. 6.7 je zobrazen
ptiklad, znazornujici rozdil mezi vstupni neekvidistantni ¢asovou fadou STK (modra
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kiivka) a vystupnim ekvidistantnim signalem STK (Cervena kiivka) souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat, omezeného na 30 vzorkt. Filtrace linearni
trendové slozky je realizovana pomoci funkci detrend s defaultnim nastavenim
parametri. Funkce detrend pracuje na principu nalezeni stfedni hodnoty signalu
metodou nejmensich Ctverci a odecteni této hodnoty od kazdého vzorku vstupniho
signalu. Trendova slozka taky miize byt odstranéna pomoci metody emperického
rozkladu (EMD - Emperical mode decomposition), metody vinkové transformace,
metody predeslé hladkosti pfiblizeni (SPA — Smoothness prior approach) nebo pomoci
filtrace Hammingovym oknem [18], [31], [54].

Ptiklad kompletniho ptedzpracovani signalu STK vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat je zobrazen na Obr. 6.8. Na Obr. 6.8 je vidét, Ze
amplituda odfiltrované trendové slozky variability uvedeného signalu STK se pohybuje
kolem hodnoty 120 mmHg.
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Obr. 6.7: Znazornéni rozdilu mezi neekvidistantni a ekvidistantni ¢asovou fadou STK souboru
dat sekvence_TIlaTK_LUSIMUKKS.mat
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Obr. 6.8: Predzpracovani signalu STK souboru dat sekvence TIaTK LUSIMUKKS.mat

6.3.3 Predikce parametrii BA modelu

Po predzpracovani vstupnich signald STK a SI druhym krokem metody je predikce
parametrti bivariantniho autoregresniho modelu, ktera spo¢iva v odhadu fadu modelu
p a vypoctu matice koeficienti A(z). Teoretické reserse, které slouzi jako ptredpoklad
pro prakticky vypocet parametrti p a A(z) jsou piedstaveny v kapitole 5.1.3. Stejné jako
spravna volba filtra¢nich parametr u sekvenéni metody, definice korektnich parametri
BA modelu zarucuje spolehlivost a kvalitu dosaZenych vysledka. V prosttedi MATLAB
predikce parametri je realizovana v ramcei funkce Metoda_BA_model.mat.

Prvnim predikovanym parametrem BA modelu je ¥ad p, ktery urcuje pocet vzorkd
vstupnich signaldl, které se zaCastni analyzy. Napfiklad, jestli fad modelu p = 5, matice
koeficienti A(z) bude vypocitana pro polynomy 5-t€ho stupné, celkovy pocet
koeficientti se pfitom bude rovnat 6. Existuje né€kolik riznych metod odhadu fadu BA
modelu. V praxi jsou nejpouzivanéj$i metody, které jsou zalozené na vypocétu Akaikeho
informac¢niho kriteria (AlC), Bayesova informacniho kriteria (BIC) a vzajemné validace
(CV) [11, [5], [35]. Vzhledem k tomu, ze metody BIC a CV jsou efektivnéjsi pii
diplomové prace k odhadu fadu modelu p je zvolena metoda vypoétu indexu AIC. AIC
slouzi jako meéfitko kvality predikovaného modelu a popisuje miru flexibility jeho
struktury. Principem vypoctu indexu AIC je testovani BA modelu na rozmanitém
souboru vstupnich dat. Jako testovaci soubor dat je pouzit vektor hodnot
predpokladaného fadu modelu v rozmezi od 6 do 14. Béhem jedné interakce do modelu
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vstupuje jedna hodnota predpoklddané¢ho fadu BA modelu a vypocitava se prislusny
index AIC. Timto zpisobem pro N vstupnich vzorkl se vypocitava N riznych hodnot
AIC, které se dale vzajemné porovnavaji. Podle Akaikeho informacni teorie nejmensi
hodnota indexu AIC odpovida nejkvalitngjSimu a nejpiesnéjSimu modelu. V ptipadé
volby malého souboru testovacich dat muze byt provedena jeho korekce nebo
normalizace. Vypocet indexu AIC se provadi na zaklad¢ nasledujiciho vztahu [5]:

! (37)
AIC = N - log (det (% - Z e(t,0y) - (e(t, HN))T>> +2-n,

N

+N- (ny - (log(2m) + 1)),

kde N je pocet vzorki testovaciho souboru dat, n,, je pocet odhadovanych parametrt (v
daném piipadé n, = 1), n, je pocet vystupnich parametri modelu (v daném pfipadé
n, = 4), Oy je mnozina predikovanych parametrti, £(t, 6y ) je chyba predikce.

Predikovany fad modelu se vypo¢itava individualni pro kazdy vstupni soubor dat.
Pro ukazkovy vstupni soubor dat sekvence TlaTK_LUSIMUKKS.mat optimalni fad
modelu dle vypoctu AIC je p = 10. Vliv zvoleného fadu modelu na vypocet koherentni
funkce a indexu BRS je prozkouméan v nasledujicich kapitolach diplomové prace.

Na zaklad¢ predikovaného fadu modelu je vypocitand matice koeficienti A(z).
Obecné vypocet matice koeficient l1ze provést nékolika riznymi zpiisoby - Burgovou
metodou, metodou aplikace Yule-Walkerovy rovnice nebo metodou nejmensich
Ctverci. Metoda nejmenS$ich ctvercii je obecné povazovana za standardni. B&hem
realizace praktické ¢asti byly vyzkouseny dvé z uvedenych metod vypoctu A(z). Jako
prvni byla realizovdna metoda nejmenSich ¢tvercti a jako druha metoda aplikace Yule-
Walkerovy rovnice pomoci funkci Odhad_parametru.mat. Jeji princip spocival v
nalezeni matice vzajemné korelace dvou vstupnich signali Rgrg,s; a nésledném
vypoctu matice koeficientli na zédklad€ nasobeni matice vzdjemné korelace s inverzni
matici vzajemné korelace se zpozdénim 1 vzorku [5]:

Asti/s1(2) = —(Rsre/s1(z7)) ™"+ Rorieys1(2) (38)

kde Asrk/si(2) je prvek matice koeficientli A(z), Rgsrgsi(z) je matice vzajemné
korelace signalt STK a SI, Rgrg/s; (z71) je matice vzajemné korelace signalti STK a SI
vypocitana se zpozdénim 1 vzorku.

Rozdil mezi vypoctem matice koeficienti metodou aplikace Yule-Walkerovy
rovnice a metodou nejmenSich  Ctverch  pro  vstupni  soubor  dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat je ptedstaven v Tab. 6.5. Sohledem na to, zZe
vysledky dosazené metodou nejmensich ¢tvercl jsou povazovany za standard, da se fici,

44



ze prvky Aq1(2),45:(z) a A,,(z) matice A(z) dle Yule-Walkerovy rovnice jsou
vypocitané neuspéSné a nedaji se povazovat za spolehlivé. Velky rozdil je nejspiSe
zpusoben chybou ve vypoctu vzajemné korelace vstupnich signalti pomoci funkci xcorr.
Vzhledem k tomu, Ze vhodna modifikace vypoctu A(z) dle Yule-Walkerovy rovnice
nebyla nalezend, tato metoda byla vyménéna za metodu nejmensich ¢tverct, kterd je

realizovana funkci arx ptimo v ramci programu Metoda_BA_model.mat.

Tab. 6.5: Predikce parametrit BA modelu vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat pomoci aplikace riznych metod

Predikovany parametr

Vypocet A(z) pomoci aplikace
Yule-Walkerovy rovnice

Vypocet A(z) pomoci metody
nejmensich ¢tverct

Rad modelu p

10

10

Prvky matice koeficientli A(z)

A11(2) = ASTK/STK(Z)

{1,00 -0,95 0,01 -0,01 -0,01 -0,04
-0,01 -0,01 0,04 -0,01 -0,00}

{1,00 -3,42 5,27 -4,29 1,03 1,80
-2,55 1,62 -0,47 -0,06 0,07}

Aqp(2) = Asisti (2)

{0,00 -0,99 -0,01 -0,01 -0,01 0,00
-0,00 -0,00 -0,00 -0,00 -0,00}

{0,00 -0,01 0,02 -0,02 0,01 0,01
-0,02 0,02 -0,01 0,01 -0,01}

Ay (2) = Asri /s (2)

{0,00-1,27 0,98 -0,07 -1,17 1,73 -
0,33-0,930,74-0,52 -0,14}

{0,00 -1,32 3,04 -2,01 -2,91 7,90
-7,81 3,50 0,14 -0,87 0,32}

Ay (z) = ASI/SI(Z)

{1,00-1,01 0,24 0,02 -0,19 -0,01

{1,00 -3,58 6,09 -6,35 4,18 -1,29

-0,16 0,02 0,16 -0,05 -0,01} -0,68 1,35 -1,13 0,59 -0,16}

6 L] 3 l4
Dal$im krokem metody je aplikace Grangerové kauzality, kterd v prosttedi MATLAB je

Aplikace Grangerovych podminek kauzality

realizovana v ramci funkce Metoda_BA_model.mat. Grangerova kauzalita uvadi, Ze
mezi vstupnimi signdly STK a SI existuje obousmérny zpétnovazebni vztah a umoziuje
zaroven vyhodnocovat nejen silu plisobeni vazeb z jednoho signdlu do druhého, ale 1
jeji smér. Detekce vazby pouze v uréitém sméru je dilezitd z hlediska moznosti
zkoumani kazdé vétve baroreflexni aktivity zvlast, co piinasi velkou vyhodu oproti
ostatnim metodam, detekce BRS umoziiuje vypocet.

Aplikace Grangerovy kauzality na BA model, predikovany v pfedchozim kroku
metody,
koeficientt A(z). Z hlediska méfeni srdeéni vétve baroreflexu je tieba zachovat vazbu

spoc¢ivd v otevieni BA modelu vynulovani pfisluSnych prvkli matice

ve sméru z STK do SI a soucasn¢ omezit vliv mechanického ptenosu informace z SI do
STK vynulovanim prvku A;,(z) matice A(z). V piipadé méfeni cévni vétve baroreflexu
je tieba provést opa¢ny postup a vynulovat prvek A,,(z) matice A(z), tim zachovav
pfenos informace ve sméru zSI do STK. Naptiklad pti aplikaci Grangerovych
podminek kauzality na BA model vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat, ptivodni matice koeficientd z Tab. 6.5 ma tvar:
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Az) = (A11(Z) Alz(Z)) _ <ASTK/STK(Z) ASI/STK(Z)> (39)
Az1(2) Ayy(2) ASTK/SI (2) ASI/SI (2)
_ <ASTK/STK (2) 0 >
B Asriysi(2)  Asiysi(2)
_ ({1,00 —3,425,27...0,07} {000..0} )
{0,00 — 1,32 3,04...0,32} {1,00—-3,586,09...—0,16}/"

kde prvek Agry stk (2) odpovida kauzalit€ ve sméru z STK do STK (se zpozdénim 1
vzorku), prvek Ag; stk (z) odpovida kauzalit€ ve sméru z SI do STK, prvek Agry/s;(2)
odpovida kauzalit€ ve sméru STK do SI, prvek Ag;/s;(z) odpovida kauzalit€¢ ve sméru z
Sl do Sl (se zpozdénim 1 vzorku).

6.3.5 Vypocet koherentni funkce a zesileni

Po predikci parametrii BA modelu a aplikaci Grangerovych podminek kauzality se
provadi spektralni analyza. Pievod vstupnich signali z obrazové oblasti do frekvenéni
je zprostiedkovan funkci Prevod_frekvencni_oblast.mat. Vstupnimi parametry dané
funkce Prevod_frekvencni_oblast.mat jsou matice koeficientd A(z), predikovany fad
BA modelu, vzorkovaci frekvence a frekvenéni rozsah. Vystupni proménnou je matice
koeficientt A(f). Na zakladé prvkt matice A(f), kterou se vypocitavaji dil¢i vykonna
spektra a vzajemné spektrum signaltt STK a SI.

Dale metoda pokratuje vypoctem kvadratické koherentni funkce K&k g (f).
Protoze kvadraticka funkce neobsahuje Zadné informace o sméru pfenosu informace, je
vhodnéjsi pouzit zesileni Ggrgs;(f). Zesileni Gsrg_s;(f) ve sméru z STK do SI
odpovida srde¢ni vétvi baroreflexu. Zesileni popisuje, kolikrat se znasobi amplituda
urcité frekvencni slozky obsazené v signalu STK pfti pfenosu do oscilaci SI na stejné
frekvenci. Znamena to, Ze zesileni Ggrgx_s;(f) je prakticky odhadem baroreflexni
aktivity zvlast pro kazdou frekvenci pfitomnou v signalu [51].

Na Obr. 6.9 je znazornén ptiklad vypocétu koherentni funkce a zesileni vstupniho
souboru dat sekvence TlaTK_LUSIMUKKS.mat. Pro dany soubor dat plati, Ze
predikovany tad modelu dle kritéria AIC p = 10, frekven¢ni rozsah koherence lezi v
rozmezi 0 az 2 Hz, prubéh koherence ma oscilujici charakter s 3 vyraznymi vrcholy,
maximalni hodnota koherence 0.19 leZi v pasmu velmi nizkych frekvenci na frekvenci
0.08 Hz a celkovy rozsah hodnoty koherence se pohybuje v rozmezi 0-0.2. Dosazené
hodnoty zesileni lezi v rozmezi 0-8 ve stejném frekvencnim pasmu 0-2 Hz, maximalni
hodnota zesileni 8.3 lezi na frekvenci 0.3 Hz. Prabch zesileni na rozdil od pribéhu
koherence ma méné oscilujici charakter. Divodem je to, Ze zesileni obsahuje
pouze ur¢ity smér pienosu informace z STK do SI Ggrg_s;(f) bez nezadoucich
harmonickych slozek, které odpovidaji pfenosu informace z Sl do STK.
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Obr. 6.9: Koherentni funkce a zesileni vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat, p=10

Pribéh koherentni funkce je do jisté miry ovlivnén volbou fadu BA modelu. Na
Obr. 6.10 je pfedstavena zména koherentni funkce v ptipadé zvyseni hodnoty fadu BA
modelu. Dle Obr. 6.10 lze stanovit, Ze pfi zvySeni parametru p V ramci akceptovaného
rozmezi 10-14 nedochazi k vyrazné zméné prubehu koherentni funkce, ale pfi vyrazném
navySeni fadu modelu p na hodnotu 50 amplituda koherentni funkce v pasmu velmi
nizkych frekvenci vyrazné¢ nartista a funkce vice kolisa.

Na Obr. 6.11 je znazornéna opacna situace, kde dochazi ke snizeni fadu BA
modelu. SniZzeni fadu modelu ve vétsi mife ovliviiuje priabéh koherentni funkce, ackoliv
amplituda K& s;(f) se vyrazné neméni, klesd pfedevsim pocet oscilaci koherentni
funkce. Pti vyrazném poklesu hodnoty p z 10 na 1, koherentni funkce méni sviij tvar a
misto kolisajici se kifivky vznika jednotkovy impuls, ktery na frekvenci 0 Hz ma
nekone¢nou amplitudu a na zbyvajicich frekvencich je téméf nulovy.

Na zakladé Obr. 6.10 a Obr. 6.11 1ze urcit, ze snizeni fadu modelu ma vétsi vliv
na prubéh koherentni funkce, nez zvySeni fadu modelu. Jinymi slovy navyseni fadu
modelu neni tak kritické, jako snizeni fadu modelu. Pfesny odhad hodnoty fadu modelu
hraje diilezitou roli ve vysledném vypoctu indexu BRS a musi byt optimalni.
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Leyseni radu modelu p v akceptovalenem rozmezi 10 <= p <= 14
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Obr. 6.10: Zména koherentni funkce vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat pti zvySeni fadu modelu

=nizeni radu modelu p v akceptovalenem rozmezi 6 == p <= 10
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Obr. 6.11: Zména koherentni funkce vstupniho souboru dat
sekvence_TlaTK_LUSIMUKKS.mat pfi snizeni fadu modelu
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6.3.6 Vypocet indexu BRS

Poslednim krokem metody je samostatny vypocet indexu BRS. Hodnota indexu BRS
odpovida maximalni hodnoté zesileni Ggrgx_s;(f) Vpasmu velmi nizkych frekvenci
0.04-0.15 Hz [37], [51], [58]. Frekvenéni pasmo je zvoleno s ohledem na spektralni
vlastnosti vstupnich signalt (viz. kapitola 3.2). Na Obr. 6.12 je zobrazen ptiklad
vypoctu indexu BRS vstupniho souboru dat sekvence TlaTK_LUSIMUKKS.mat.
Finalni hodnota indexu BRS pro dany datovy soubor je 4.8 ms/mmHg.

Koherentni funkce KIf), p=10

Kif)

— — —frekvencni pasmo BRS ||

a 0.2 04 0B 0.8 1 1.2 1.4 16 1.8 2
f[Hz]
Lesileni Gif) ve smeru STK -= Sl
Hodnota indexu BRS = 4.8163 ms/mmHg
Gif)
— — —frekvencni pasmo BRS
* index BRS

10F

G(f).[]

f.[Hz]

Obr. 6.12: Nalezeni indexu BRS vstupniho souboru dat sekvence_TIaTK_LUSIMUKKS.mat

6.3.7 Testovani metody na souboru realnych dat

Funk¢&nost metody aplikace BA modelu, realizované v ramci praktické ¢asti diplomové
prace je oveéfena na realnych datovych souborech. Reédlné datové soubory jsou stejné
jako v pripad¢ sekvencni metody — déti ve véku 12-14 let a dospéli v primérném veéku
63 let s diabetem melitusem Il. typu (podrobny popis analyzovanych dat je obsazen v
kapitole 6.1). Dana kapitola diplomové prace obsahuje pouze souhrn dosazenych
vysledkl aplikace metody na redlné data. Diskuzi je vénovana samostatna kapitola.
Vzhledem k tomu, Ze v kapitole 6.3.5 je prokazano, ze hodnota indexu BRS zalezi
na volb¢ fadu p BA modelu, testovani je provedeno pro riizna nastaveni parametru p
vrozmezi 6 az 14. V Tab. 6.6 je pfedstaven souhrn statistickych udaji, na zakladé
kterych jsou dosazené vysledky kvantitativné a kvalitativné porovnané mezi sebou. Tab.
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6.7 a Tab. 6.8 obsahuji dosazené hodnoty indexti BRS pii aplikaci metody na realny

soubor dat s volbou fadu modelu dle kritéria AIC. Vysledky v Tab. 6.7 a Tab. 6.8 jsou

povazované za optimalni.

Tab. 6.6: Souhr statistickych parametrt aplikace BA modelu na realna data

Minimalni | Maximalni | Primérna | Medianova
Skupina s hodnota hodnota hodnota hodnota
. Typ zatéze
pacientl BRS, BRS, BRS, BRS,
[ms/mmHg] | [ms/mmHg] | [ms/mmHg] | [ms/mmHg]
Rad modelu stanoveny dle kritéria AIC
Dospélé | Vodorovné ‘ 0,5 ‘ 7,6 ‘ 2,6 ‘ 19
Priimérné hodnota p = 9
Pod thlem 45° 02 | 77 | 2,7 | 1,9
Primérné hodnota p = 10
Déti Vseds | 15 | 12,9 | 6.4 | 6,4
Priimérné hodnota p = 12
Vestoje | 23 | 92 | 56 | 5,8
Primérna hodnotap = 11
Pevné stanoveny fad modelup = 6
Dospé€lé | Vodorovné 0,7 13,1 3,1 2,2
Pod thlem 45° 0,4 6,1 2,2 1,9
Déti Vsedé 1,6 9,7 4,6 4,0
Vestoje 2,1 7,6 5,3 5,6
Pevné stanoveny ad modelu p = 10
Dospélé | Vodorovné 1,1 11,7 3,4 2,3
Pod thlem 45° 0,3 10,3 2,9 2,1
Déti Vsedé 1,5 12,3 5,7 5,7
Vestoje 2,3 9,2 5,3 5,2
Pevné stanoveny ad modelu p = 14
Dospélé | Vodorovné 1,3 8,2 2,9 2,4
Pod thlem 45° 0,2 9,8 3,2 2,3
Déti Vsedé 2,1 12,9 6,2 59
Vestoje 2,5 8,2 5,3 5,7

Prvni analyzovanou skupinou byli dospéli s diadetem mellitusem II. typu. Pfi
pevném nastaveni fadu modelu na hodnotu p = 6 primérma hodnota indexu BRS ve
vodorovné poloze byla 3.1 ms/mmHg. Pfi naklopeni pacientského liizka na 45° hodnota
indexu BRS se zménila na 2.2 ms/mmHg. Aplikace ortostatické zatéze vyvolala sniZeni
indexu BRS 0 29.0%. Pti navySeni hodnoty fadu modelu na p = 10 index BRS
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nepatrné stoupl na hodnotu 3.4 ms/mmHg pro vodorovnou polohu sniméni a na hodnotu
2.9 ms/mmHg pro naklopeni ltizka na 45°. Hodnota BRS béhem aplikace zatéze byla
nizsi, nez ve vodorovné poloze, tentokrat o 14.7%. Pii opétovném navyseni hodnoty
fadu modelu na p = 14 index BRS klesl na hodnotu 2.9 ms/mmHg, pro vodorovnou
polohu snimani a stoupl na hodnotu 3.2 ms/mmHg pro naklopeni ltizka na 45°. Rozdil
V hodnotéch indexit BRS mezi klidovou polohou a zatézi byl 10.3%. Celkové zména
parametru p z 6 na 10 zpusobila narst hodnoty BRS 0 9.6% pro vodorovnou polohu a
nariist hodnoty BRS o 31.8% pro ortostatickou zatéz, zména p z 10 na 14 zplsobila
pokles hodnoty BRS 0 14.7% pro vodorovnou polohu a nartust hodnoty BRS o 10.3%
pro aplikaci zatéze.

Druhou analyzovanou skupinou byli dospéli pacienti s diabetem mellitusem II.
typu. Pfi volbé parametru p = 6 prumérna hodnota indexu BRS vsed¢ byla 4.6
ms/mmHg, vestoje 5.3 ms/mmHg. Aplikace ortostatické zatéZze vyvolala zvySeni indexu
BRS 0 15.2%. Pfi zmén¢ hodnoty p = 10 index BRS stoupl na hodnotu 5.7 ms/mmHg
pro polohu vsed¢. Hodnota vsed¢ byla o 7.5% vyssi, nez vestoje. Pfi navyseni fadu
modelu na p = 14 index BRS stoupl na hodnotu 6.2 ms/mmHg a rozdil indexu BRS v
sed¢ a vestoje se zménil o 14.5%. Hodnota indexu BRS vestoje pii zméné fadu modelu
(6, 10 a 14) se nezm¢hnila.

Na Obr. 6.13 je piedstavena graficka reprezentace vlivu zmény fadu BA modelu
na finalni hodnotu indexu BRS pro ob¢ skupiny analyzovanych pacienti. Dle Obr. 6.13
je taky ziejmé, Ze hodnoty indexu BRS u skupiny déti jsou vyrazné vyssi, nez u skupiny
dospélych osob s diabetem mellitusem II. typu.

"l

—+— Dospélé - vodorovné
+— Dospélé - pod Uhlem 45
DEf - veedé
<+— D&t - vestoje

[24]

(53]

Ja

S T T T T T I T T T Y Y M |

BRS, [ms/mmHg]
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B 8 10 12 14 16
P [']

Obr. 6.13: Vliv zmény fadu BA modelu na finalni hodnotu indexu BRS
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Dle Tab. 6.6 lze taky stanovit, Ze primérna hodnota fadu modelu vypocitana dle
kritéria AIC byla cca o 1 fad vyS8i u skupiny déti (9-10) v porovnani se skupinou
dospélych (11-12). Pro skupinu dospélych také plati, ze byl zvolen vyssi fad modelu dle
AIC pfi ortostatické zatéze, nez ve vodorovné poloze. U déti na rozdil od dospélych
béhem ortostatické zatéze byl zvolen nizsi fad modelu dle kritéria AIC v porovnani
s klidnou polohou.

Tab. 6.7: Analyza skupiny dospélych jedinca s diabetem mellitusem Il. typu pomoci metody
aplikace BA modelu

) ) Rad modelu | Index BRS,
N Nézev vstupniho souboru dat dle AIC,[-] [ms/mmHg]
KL — zdznamy, potizené ve vodorovné poloze
1 sekvence_TIlaTK_dmH0401kl.mat 7,0 1,9
2 sekvence TlaTK_dmH0902kl.mat 6,0 2,2
3 sekvence TlaTK_dmH1001kl.mat 12,0 0,5
4 sekvence_TlaTK_dmH1201kl.mat 11,0 1,2
5 sekvence_TlaTK_dmH1901kl.mat 8,0 2,7
6 sekvence_TlaTK_dmH2001kl.mat 11,0 7,6
7 sekvence_TlaTK_dmH2301kl.mat 9,0 1,7
8 sekvence_TlaTK_dmH3301kl.mat 10,0 6,3
9 sekvence_TlaTK_dmH3401kl.mat 6,0 2,9
10 | sekvence TlaTK dmH3901kl.mat 7,0 1,7
11 | sekvence TlaTK_dmH4101kl.mat 14,0 2,8
12 | sekvence TlaTK dmH4401kl.mat 13,0 1,1
13 | sekvence TlaTK dmH4701kl.mat 13,0 1,1
KV - zaznamy, pofizené pii naklopeni pacientského lizka pod uhlem 45°
1 sekvence TlaTK_dmH0401kv.mat 14,0 0,2
2 sekvence_TlaTK_dmH0901kv.mat 10,0 1,6
3 sekvence_TlaTK_dmH1001kv.mat 6,0 1,9
4 sekvence_TlaTK_dmH1201kv.mat 8,0 0,5
5 sekvence_TlaTK_dmH1901kv.mat 14,0 1,6
6 sekvence_TlaTK_dmH2001kv.mat 8,0 2,4
7 sekvence_TIlaTK_dmH2301kv.mat 9,0 2,0
8 sekvence_TlaTK_dmH3301kv.mat 8,0 5,6
9 sekvence TlaTK_dmH3401kv.mat 8,0 0,6
10 | sekvence TlaTK_dmH3901kv.mat 14,0 4,6
11 | sekvence TlaTK dmH4101kv.mat 9,0 1,7
12 | sekvence_TlaTK dmH4401kv.mat 13,0 1,1
13 | sekvence TlaTK_dmH4701kv.mat 12,0 55
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Tab. 6.8: Analyza skupiny déti pomoci metody aplikace BA modelu

N Nézev vstupniho souboru dat SEGeall || IR
dle AIC,[-] | [ms/mmHg]
KS — zdznamy, potizené vsed¢
1 sekvence_TIlaTK_lubart2ks.mat 12,0 3,9
2 sekvence_TIlaTK_LUCHOUILKS.mat 9,0 51
3 sekvence _TIlaTK_ludrze2ks.mat 13,0 7,4
4 sekvence TlaTK_LUDULI1KS.mat 14,0 5,7
5 sekvence TIlaTK_LUFILI1KS.mat 11,0 4,3
6 sekvence_TIlaTK_luheydlks.mat 14,0 4,2
7 sekvence_TlaTK_LUKANY1KS.mat 14,0 12,9
8 sekvence_TlaTK_LUKOUM1KS.mat 14,0 7,6
9 sekvence TlaTK LULICK1KS.mat 10,0 15
10 | sekvence TlaTK_LUMUCI1KS.mat 14,0 7,6
11 | sekvence TlaTK_LUNEMELKS.mat 10,0 7,8
12 | sekvence TIlaTK_lunovalks.mat 13,0 2,5
13 | sekvence TlaTK_LUPELI2KS.mat 9,0 7,0
14 | sekvence_TlaTK_LUPRCH1KS.mat 12,0 6,5
15 | sekvence TlaTK_LUSTAV1KS.mat 10,0 12,3
16 | sekvence TIlaTK lustrilks.mat 13,0 6,3
KV — zdznamy, pofizené ve stoje
1 sekvence_TIlaTK _lubart2kv.mat 13,0 3,9
2 sekvence_TlaTK_LUCHOUILKV.mat 9,0 7,9
3 sekvence_TlaTK_ludrze2kv.mat 9,0 5,0
4 sekvence_TlaTK_LUDULILKV.mat 13,0 2,8
5 sekvence TlaTK_LUFILI1IKV.mat 14,0 6,6
6 sekvence_TlaTK_luheydlkv.mat 10,0 2,9
7 sekvence_TlaTK_LUKANY1KV.mat 14,0 6,5
8 sekvence_TlaTK_LUKOUM1KYV.mat 12,0 6,1
9 sekvence TlaTK_LULICK1KV.mat 10,0 2,3
10 | sekvence TlaTK_LUMUCI1KV.mat 12,0 4,6
11 | sekvence TlaTK_LUNEMELKV.mat 11,0 8,0
12 | sekvence TlaTK_lunova2kv.mat 6,0 4,2
13 | sekvence TlaTK_LUPELI2KV.mat 14,0 6,2
14 | sekvence TlaTK_LUPRCH1KV.mat 10,0 9,2
15 | sekvence TlaTK_LUSTAV1KV.mat 11,0 5,6
16 | sekvence TIlaTK_lustrilkv.mat 14,0 7,2
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I DISKUZE

V ramci praktické c¢asti diplomové prace jsou piedstaveny dvé metody detekce
baroreflexni aktivity — sekvencéni metoda a metoda aplikace BA modelu. Z vysledka
testovani na realnych datech vyplyva, ze obé metody jsou plné¢ funkéni a mohou najit
praktické vyuziti. Vypocet statistickych parametri, pomoci kterych jsou dosazené
vysledky vyhodnocené, je predstaven v Tab. 6.2 a Tab. 6.6 pfedchozich kapitol. Na
zéklad¢ analyzy dosazenych vysledkli napiic jednotlivymi testovacimi skupinami lze
dospét k n€kolika dulezitym zavértim, které jsou podrobné popsané v nasledujicim
textu. Je nutno podotknout, Ze piimé porovnani testovacich skupin neni zcela korektni,
protoze zaznamy skupiny dospélych osob nelze povazovat za referencni v disledku
velkého vékového rozdilu a pfitomnosti diabeta melita II. typu, ktery negativnim
zpusobem ovliviiuje kardiovaskularni systém.

Prvnim prokdzanym faktem je to, Ze déti maji obecné vysSi hodnotu BRS na
rozdil od dospélych. Jinymi slovy hodnota BRS se zvySujicim se vékem klesa.
Naptiklad pfi aplikaci sekvencni metody na klidové zdznamy pacientli bylo dosazeno
primé&rné hodnoty BRS 9.4 ms/mmHg u dospélych a 12.5 ms/mmHg u déti. Pfi analyze
stejnych zdznami metodou aplikace BA modelu bylo dosazeno primérné hodnoty BRS
2.6 ms/mmHg u dospélych a 6.4 ms/mmHg u déti. V piipadé druhé metody jsou
hodnoty indexu BRS 2.5 krat nasobné vyssi. VSechny uvedené hodnoty spadaji do
fyziologického rozmezi 6-20 ms/mmHg, uvedeného v literarnich zdrojich [58], [59].
Dle téchto literarnich zdroja [58], [59] praimérna hodnota BRS pro déti je 10 ms/mmHg.
Vyssi hodnota indexu BRS u déti je dana rychlejsi reakci kardiovaskularniho systému
na zménu krevniho tlaku. Navzdory tomu u nékterych déti byla naméfena piili§ mala
hodnota indexu BRS, kter4 nespadala do fyziologického rozmezi, napt. u pacientl ¢.6 a
¢.9 dle Tab. 6.4 nebo pacienti ¢.1, €¢.9 a ¢.12 dle Tab. 6.8. V daném piipadé nizsi
hodnoty byly nejpravdépodobnéji zpisobené velkou citlivosti déti na prib&éh méteni,
které je hodn¢ stresovalo a znervéziovalo. Obecné niz§i hodnoty mohou byt zpisobené
poruchou vyvoje reflexniho autonomniho fizeni srde¢ni frekvence, ptitomnosti
pocateni faze vyvijejictho se kardiovaskularniho onemocnéni nebo hypertenzi.
Hypertenze u déti nebyva Castd, ovSem V posledni dobé se vyskytuje castéji kvili
zhorSujicim se podminkam okolniho prostfedi a Zivotospravy, proto ji nelze opomijet
[58]. V daném piipad¢ pokles hodnoty BRS u dospélych osob je predevsim zptisoben
ptritomnosti diabeta mellitusa II. typu. Obecné pokles hodnoty BRS u dospélych muize
byt vysvétlen zménami vlastnosti cévni stény zejména zvySovani jeji tuhosti v misté
ulozeni baroreceptorii nebo zménami v regulaci nervového systému [58]. Hodnota
indexu BRS niz$i, nez 5 ms/mmHg odpovida prodlouZeni doby potifebné pro ndvrat
krevniho tlaku do fyziologického rozmezi. Pti nizkych hodnotach BRS krevni tlak delsi
dobu pisobi na lidsky organismus a provokuje vznik negativnich vedlejsich ucinku.
Hodnota indexu BRS pod 5 ms/mmHg mulze byt spojend s Castymi stresovymi stavy
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pacientd, srde¢ni tachykardii, hypertenzi, diabetem mellitusem atd (viz. kapitola 3.3)
[3], [58]. Kritické snizeni hodnoty BRS pod 3 ms/mmHg odpovida vysokému riziku
srde¢ni smrti nebo infarktu myokardu [24], [32].

Druhou ovéienou skutecnosti je, ze plisobeni ortostatické zatéze vede ke zméné
baroreflexni aktivity. Dle vysledku testovani Tab. 6.2 vyplyva, ze u sekven¢ni metody
aplikace ortostatické zatéze zptisobuje snizeni indexu BRS, pfitom pokles je vyrazngjsi
u skupiny dospélych osob v porovnani se skupinou déti. Dle Tab. 6.6, ktera obsahuje
vysledky aplikace BA modelu, naopak, ortostaticka zatéz vede ke zvétSeni indexu BRS
nebo jeho ustaleni. U sekvencni metody béhem aplikace zatéze doslo ke snizeni indexu
BRS u dospélych o 35.4% a u déti o 28.1%. U metody aplikace BA modelu nebyl
prokazan velky rozdil v hodnotich BRS pied zatézi a po ni — zménou polohy u
dospélych index BRS se nepatrné zvysil o 3.8% a u déti klesl o 12.5%. V piipade
aplikace sekvencni metody je zména indexu BRS zfetelngj$i. Zména téchto hodnot je
dand fyziologickou podstatou funkénosti kardiovaskuldrniho a nervového systému.
Totiz pfi zmén€ polohy tela z horizontdlni roviny do vertikdlni dochazi k rychlému
pfenosu velkého mnozstvi krve do dolni poloviny téla, coz vyvolava pokles tlaku
v horni poloving téla a aktivuje funkci baroreceptori. Cim je poloha strméj§i a doba
plsobeni ortostatické zatéze delsi, dochazi k efektivnéjSimu baroreflexnimu fizeni a
zvySeni hodnoty BRS [51]. Vysledky dosazené autory riznych metod nejsou
jednoznacné — nékteré prokazuji zvySeni indexu BRS pii ortostatické zatézi, nekteré
naopak jeho sniZeni. Proto je tfeba vzit v Givahu, Ze dosazené hodnoty mohou byt do
jisté miry ovlivnény volbou metody detekce BRS. Obecné se déa fict, Ze u metod
vyuzivajicich spektralni oblast zpracovani signall, kde lze definovat kauzalni vztah
STK a Sl pouze v jednom baroreflexnim sméru, byva detekovan nartist hodnoty indexu
BRS pfi aplikaci zatéze. Dlivodem naristu je souCasné zvétSeni variability signali SI a
STK v pasmu nizkych frekvenci, pro které je charakteristickd baroreflexni aktivita. U
ostatnich metod, které pracuji v Casové nebo informacni oblasti a kde nelze Uplné
oddé¢lit baroreflexni ptenos informace z STK do SI od mechanického pienosu informace
ve sméru z SI do STK, byvéa zaznamenan pokles indexu BRS béhem zatéze. Piikladem
mohou slouzit vysledky, dosazené autory metod [11], [38], [50], kteti pouzili jiné nez
spektralni metody a béhem ortostatické zatéze detekovali pokles hodnoty BRS.
Dtivodem snizeni hodnoty u téchto metod je nepiesna interpretace indexu BRS, kde
sniZeni sily vazby mezi STK a SI kviili snizeni mechanické vétve pfenosu informace je
chybné povazovano za snizeni celé hodnoty BRS. Oba uvedené piedpoklady jsou
prokazany 1 v ramci dané diplomové prace. U sekvenéni metody, kterd patii do ¢asové
oblasti zpracovani, je detekovan pokles hodnot BRS a u spektralni metody aplikace BA
modelu, kde jednosmérnd kauzalita je zajisténa definici Grangerovych podminek, je
prokazan narist hodnot BRS nebo pouze nepatrné snizeni. Vzhledem k vySe uvedenym
informacim Ize stanovit, ze pro presnéjsi odhad indexu BRS béhem ortostatické zatéze
je vhodnéjsi pouzit metodu aplikace BA modelu, nez sekvencni metodu.
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Tieti prokazany fakt vychéazi z podstaty sekvencni metody a spociva v tom, Ze
index BRS ma vyss$i hodnotu u stoupajicich sekvenci, nez u klesajicich. Je tieba
piipomenout, Ze stoupajici baroreflexni sekvence vznikaji pii nariistu STK a pro né je
charakteristické prodlouzeni doby trvani srde¢nich intervald. Klesajici sekvence naopak
vznikaji pii poklesu STK a zplsobuji zkraceni srdeCnich intervalii. V ramci skupiny
dospélych osob pii aplikaci sekvencni metody byla naméiena primérnd hodnota indexu
BRS ve vodorovné poloze pro stoupajici sekvence 9.6 ms/mmHg a pro klesajici 9.2
ms/mmHg. Pro skupinu déti vestoje byla naméfena primérna hodnota indexu BRS 8.7
ms/mmHg pro stoupajici sekvence a pro klesajici sekvence 8.0 ms/mmHg (viz. Tab.
6.2). Primérny pokles hodnoty indexu BRS klesajicich sekvenci oproti stoupajicim pro
klidnou polohu u dospélych je 4.1%, u déti je 1.1%, pfi aplikace ortostatické zatéze u
dospélych je 1.6%, u déti je 8.0%. Ortostatickd zatéz méla vétsi vliv na klesajici
sekvence u déti a na stoupajici sekvence u dospélych. Odlisné hodnoty indexu BRS
stoupajicich a klesajicich sekvenci jsou dané ptirozenou asymetrii v baroreflexni odezvé
na vzestup a pokles krevniho tlaku [51]. Vys§i hodnota indexu BRS stoupajicich
sekvenci vypocitana dle sekven¢éni metody byla taky prokazana autory [33], [38] a [41].
Porovnani vysledki dosazenych autory definovanych metod s vysledky dosazenymi
v ramci diplomové prace je reprezentovano v Tab. 7.1. Dle Tab. 7.1 lze stanovit, ze
trend zvétSeni hodnoty indexu BRS u stoupajicich sekvenci se projevuje hlavné u
dospélych osob a osob s kardiovaskularnim onemocnénim. Autofi publikace [28]
prokazali, ze u déti a zdravych jedincl nezavisle na v€ku hodnota indexu stoupajicich
sekvenci byva naopak mensi. Dle Tab. 7.1 l1ze také stanovit, Ze se zv&étSujicim se v€kem
stoupa hodnota diference mezi indexem BRS stoupajicim s klesajici sekvenci. Na
zaklad¢é danych zjiSténi lze fict, ze hodnota diference BRS a jeji smér mohou slouzit
jako méftitko pro odhaleni kardiovaskularnich nemoci v medicinské praxi.

Poslednim odhalenym faktem je to, Ze déti maji vyssi efektivitu BRS na rozdil od
dospélych. Dle vysledki testovani Tab. 6.3 a Tab. 6.4 primérny index efektivity BRS u
déti je 67.1% vsedé a 56.8% vestoje, u dospélych pouze 38.4% ve vodorovné poloze a
26.0% pfii naklopeni pacientského ltzka. Vyssi hodnota efektivity BRS u déti je dana
veétsim poctem stoupajicich baroreflexnich sekvenci, které se podili na prodlouzeni
srdecnich intervalli. Znamena to, ze u mladsich jedinct je vyraznéjsi baroreflexni smér
prenosu kauzality z STK do SI, nez u dospé€lych, u kterych pievlada opacny mechanicky
smér prenosu kauzality z SI do STK.

Obé metody realizované v praktické €asti diplomové prace prokazuji vysokou
uspésnost detekce indexu BRS. OvSem rtizné zplisoby a principy zpracovani vstupnich
signalii jednotlivych metod nedovoluji jejich pfimé porovnani mezi sebou. Kazda
metoda je nejefektivnéj$i pro konkrétni skupinu pacientli a miiZze byt pouZita za jinych
podminek. Kromé volby vhodné metody dulezitym faktorem je také optimalni nastaveni
jeji vnitinich parametrd. V ramci testovani metod (kapitoly 6.2.5 a 6.3.7) bylo
prokazano, ze existuji statistické vyznamné parametry, které zasadnim zpisobem
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ovliviuji spolehlivost dosazenych vysledkl. U sekvencni metody takovym parametrem
je volba minimalni délky sekvence (a taky nastaveni prahu pro STK, prahu pro SI a
maximalniho zpozdéni SI oproti STK). U metody aplikace BA modelu statisticky
nejvyznamnéjSim parametrem je volba fadu modelu, ktery miize byt stanoven bud’
pevné v rozmezi 6-14 nebo proménliveé dle vypoctu kritéria AIC. Optimalni nastaveni
statisticky vyznamnych parametrl, které se presvédCilo v ramci testovani metod je
predstaveno v Tab. 6.2 a Tab. 6.6. Pro ucely detekce zmény indexu BRS béhem
ortostatické zatéze je vhodnéjsi metoda aplikace BA modelu. Pouziti sekvencni metody
je zase vyhodné&jsi pro pozorovani asymetrii baroreflexni regulace (schopnost odlisit
stoupajici tiseky BRS od klesajicich). Velkou nevyhodou sekvencéni metody oproti
metody aplikace BA modelu je dostatecné velké zkresleni vysledki zptisobené vlivem
nebaroreflexni aktivity, napf. mechanickym pohybem nebo dychidnim. Problém
pfitomnosti spontanniho dychéni lze minimalizovat pomoci umélého regulovéani
dychani pacientd béhem provedeni méteni. Obvykle je poZadovana dechova frekvence
0.25-0.33 Hz [51]. Teoreticky dosazené vysledky mohou byt zkreslené i ptitomnosti
extrasystol, které¢ by ovSem v danych zdznamech nem¢ly byt pfitomné.

Tab. 7.1: Porovnani vysledki sekven¢ni metody s jinymi autory

, Primérny index BRS, .
Nazev . o Diference,
: Popis testovaciho souboru dat [ms/mmHg]
publikace — — [%]
Stoupajici | Klesajici
Skupina 7 dospélych osob v primérmém
DP véku 63 let s diabetem melitem 1. typu (bez 9,6 9,2 +4,1
ortostatické zatéze)
DP Skupina 8 déti v primérném véku 12-14 let 12,1 12,9 -6,6
Publikace | Skupina 10 zdravych dospélych jedinct
vuplna zdravych dospélych jedinctu ve 76 6.4 +15.7
[39] véku 42+4 let
Publikace | Skupina 52 dospélych pacientd
[41] Vv primérném veku 53 let, které prosli 10,8 10,2 +5,5
infarktem myokardu
Skupina zdravych jedinci ve véku 18-29 let 13,7 13,9 -51
Publikace | Skupina zdravych jedinci ve véku 30-39 let 9,8 10,8 -7,4
[28] Skupina zdravych jedinci ve véku 40-49 let 7,1 8,2 -15,5
Skupina zdravych jedinci ve véku 50-60 let 6,2 7,0 -12,9
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8  ZAVER

V ramci feSeni diplomové prace jsou piedstaveny literarni feSerSe tykajici se analyzy
kauzalniho vztahu mezi kardiovaskularnimi signaly. Teoreticka ¢ast diplomové prace se
zaméiuje zejména na vysvétleni funkci baroreflexnich receptorit z anatomického,
fyziologického a patologického pohledu. V ramci prvnich dvou kapitol jsou definovany
takové pojmy jako je krevni tlak véetné mechanismu jeho regulace, baroreceptorovy
reflex, srde¢ni vétev baroreflexu. Déle jsou definovany parametry a vstupni signaly
vhodné pro vyhodnoceni citlivosti baroreflexu vcetné jejich vlastnosti v prostorove,
Casové a frekvenéni oblasti. Jsou taky uvedeny patologické poruchy a rizika, ktera
mohou byt vyvolanda zménou funkcénosti baroreflexu. Podrobnému popisu
matematickych metod, které se zabyvaji analyzou kauzalniho vztahu jednotlivych
signalll je vénovana samostatnd kapitola diplomové prace.

Pro realizaci praktické ¢asti diplomové prace z velkého spektra existujicich metod
metoda a metoda aplikace bivariantniho autoregresniho modelu. Metody jsou Uspésné
realizované v programovacim prosttedi MATLAB. Pro ob€ z nich je charakteristicka
nizkd vypocetni narocnost, piehlednost a uzivatelskd jednoduchost. Praktickd c&ast
diplomové prace se zabyva nejen popisem navrzenych programovych feSeni, ale i
testovani metod na redlnych souborech dat a porovnanim dosazenych vysledki z jinymi
autory.

Dosazené vysledky potvrzuji existenci obousmémé vazby mezi Casovou fadou
hodnot systolického krevniho tlaku a srde¢nich intervald. V ptipadé sekvencni metody
je prokdzand obousmérnd kauzalita. Pfi aplikaci metody bivariantniho autoregresniho
modelu pouze kauzalita v baroreflexnim sméru pienosu informace z STK do SI.
Baroreflexni aktivita je taky prozkoumand z pohledu aplikace ortostatické zatéze.
Hodnoty indexu BRS vysetfenych osob az na jednotlivé vyjimky se pohybuji ve
fyziologickém rozmezi 6-20 ms/mmHg. VSechny dosaZzené¢ vysledky odpovidaji
teoretickym ptedpokladiim, které jsou podrobné predstaveny v ramci samostatné
diskuze. V ramci diskuze jsou také navrzena doporuceni pro volbu optimalnich
parametrl nastaveni realizovanych metod a oblasti jejich efektivnéjSiho pouziti.
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Seznam symbolu, veliin a zkratek

MAP
HR
TPR
Y,
ANS
RAAS
ADH
S
STK
DTK
SF
BRS
VLF
LF
HF
BA
MA
RE
CE
VP
KP
KV
EMO
SPA
AIC
BIC
cv

Stfedni arterialni krevni tlak

Srde¢ni frekvence

Celkova periferni rezistence

Systolicky objem

Autonomni nervovy systém
Renin-angiotenzin-aldosteronovy systém
Antidiureticky hormon

Casové variabilni fada hodnot délek srde¢nich intervali
Casové variabilni fada hodnot systolického krevniho tlaku
Casové variabilni fada hodnot diastolického krevniho tlaku
Casové variabilni fada hodnot srdeé¢ni frekvence
Baroreceptorovy reflex

Pé4smo velmi nizkych frekvence

Pé4smo nizkych frekvence

Pé4smo vysokych frekvence

Bivariantni autoregresni model

Multivariantni autoregresni model

Casové variabilni fada respira¢nich hodnot

Podminéna entropie

Vaskulo-pulmonalni regulace

Kardio-pulmonalni regulace

Kardio-vaskularni regulace

Metoda emperického rozkladu

Metoda predeslé hladkosti pfibliZzeni

Akaikeho informacni kritérium

Bayesovo informaéni kritérium

Vzijemna validace
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Obsah prilozeného CD

Ptilozené CD obsahuje polozky:

1.
2.

Elektronicka verze diplomové prace ve formatu .PDF

Programova fesSeni realizovanych metod ve formatu .MAT ulozena pod ndzvy
Hlavni_kod.mat,Sekvencni_metoda.mat,Sekvenovani.mat,Metoda_BA_model.
mat, Odhad_parametru.mat, Prevod_frekvencni_oblast.mat

Soubor analyzovanych dat skupiny déti

Soubor analyzovanych dat skupiny dospélych s diabetem mellitem 11. typu
Priivodce realizovanym programem ve formatu .TXT ulozeny pod nazvem
Navod.txt
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