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Abstrakt

Kratkodoba regulace krevniho tlaku je ovliviilovdna mnoha vlivy, nékteré jsou
reprezentovany kardiovaskuldrnimi signaly a jejich zménami. Kviili sloZitosti tohoto
systému nejsou linearni metody pro jeho analyzu dostatec¢né. Nelinearnich metod
pro analyzu ¢asovych rad bylo vymysSleno pomérné mnoho. V rdmci této prace byla
pro analyzu vztahli vice signdli vyhodnocena jako nejvhodnéjsi podminéna
entropie a z ni vychazejici indexy sprazeni a direkcionality. Tato metoda byla
aplikovana na sadu signalli tepovych interval{i, systolického a diastolického tlaku
nameéienych u osmi dospélych a Sestnacti déti. Vztahy byly analyzovany, ale po
provedeni statistického testu byly prokazany nékteré informacni vazby mezi
jednotlivymi signaly.

Klicova slova

Kardiovaskularni signaly, entropie, podminéna entropie, nelinearni vztahy

Abstract

The short-term regulation of blood pressure is influenced by many influences, some
being represented by cardiovascular signals and their changes. Because of the
complexity of this system, the linear methods for its analysis are not sufficient. Non-
linear methods for time series analysis have been devised quite a lot. In the course
of this work, the analysis of the relations of several signals was evaluated as the most
suitable conditional entropy and the resulting indexes of affinity and directionality.
This method was applied to a set of heart-rate signals and systolic and diastolic
pressure signals measured on sixteen adults and nine children. Relationships were
analyzed but unfortunately after the statistical test was held the expected
information links between the individual signals were not established.
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1 UVOD

’

Skoro pred triceti lety si ve svém clanku autofi kladli otazku, jestli zmény srdecni
akce jsou hlukem nebo hudbou (1). Ve své studii dosli k nazoru, Ze kardiovaskularni
signaly nejsou jakymsi vedlejSim hlukem, ale hudbou plné informace. A¢ zkoumani
variability ma své misto ve védeckém badanti stale i dnes, postupem casu se autori
zacali zabyvat i vzajemnymi vztahy mezi jednotlivymi kardiovaskularnimi signaly.
(2) (3)

Nejjednodussi nastroje poznavani téchto pric¢innych vazeb jsou rlizné linearni
nastroje, které maji své urcité dobré vysledky (4) (5).

Vazby a systémy v lidském téle jsou vSak natolik komplexni, Ze mnohé nelze
dostatecné linearnimi modely a nastroji vySetrit. Tyto procesy nemaji linearni
odezvu, bylo proto nutné vyvinout rtizné nelinearni zptisoby analyzy (3).

Jednim z téchto pristupi je vyuziti entropie, jako miry chaoti¢nosti systému,
a v pripadé ¢asovych rad tedy i miry moZné predikce aktualniho vyvoje. Pri spojeni
Entropie a podminéné pravdépodobnosti se podaftilo vytvorit metody, které dokazi
odhalit vzajemnou miru prenosu informace mezi riiznymi signdly, a to véetné sméru
prevazujiciho informacniho toku.

V této praci jsou tyto metody zaloZené na teorii informace, ¢i informacni
doméné probrany a nasledné byly realizovany v prostredi Matlab. Vysledny
algoritmus byl pouZit na signaly realnych osob, které ma k dispozici fyziologicky
ustav Lékaiské fakulty Masarykovy univerzity. Vysledné indexy spiaZeni a
direkcionality byly podrobeny statistickym testlim a nadsledné komentovany.



2 KREVNI TLAK A JEHO REGULACE

Pro spravnou funkci vSech organti lidského téla je nezbytné jejich adekvatni krevni
zasobent.

Potreby jednotlivych organii i celé soustavy se dynamicky méni, zatimco
celkovy objem krve zlistava v kratkém casovém horizontu relativné staly. Jeho
zmény objemu jsou fizeny prevazné hormondlné pomoci aldosteronu a
antidiuretického hormonu. Zménén vsak velmi rychle miize byt objem vypuzené
krve ze srdce, tedy systolicky objem. Tato zména systolického objemu ma spole¢né
se srdecni frekvenci vliv na rychlost proudéni krve, tedy mnoZstvi dopravené krve
do organii za minutu a také zménu krevniho tlaku. Krevni tlak neni jen pasivné dan
srdecni frekvenci a systolickym objemem, ale také zpétné ovliviiuje ¢innost srdce.
Vysoky krevni tlak na vstupu do srdce jej z divodu udrZeni dostatecného tlakového
gradientu mezi arterialni a ven6zni vétvi systémového obéhu nuti k vySsimu usili
pri kontrakci komor. Za klidovych podminek je minutovy srdecni vydej zhruba 5 az
6 1, ale v pripadé potieby miiZe vzrist i ¢tyf nasobné. Jeho riist se v§ak neprojevi v
celém krevnim obéhu stejné.

MnoZstvi krve v jednotlivych organech je regulovano prevazné mistnim
odporem, ktery je ménén zménou priisvitu cév, tedy vazokonstrikci ¢i vazodilataci.
Cilem centradlnich a ¢astecné i autonomnich regula¢nich mechanismi je udrzeni
dostatecného krevniho zasobeni primarné pro srdce samotné a centralni nervovou
soustavu (CNS). Srdce nedokaZe pracovat na Kkyslikovy dluh a nedostatecné
zasobeni krevniho reciSté by vedlo ke vzniku srdecni ischemie, po nékolika
minutach jiz dochazi k nezvratné zastavé.

Pii vzristajici fyzické zatézi, tedy vzniku potifeby enormniho krevniho
zasobeni krevniho svalstva, tak naptiklad vzriistd i minutovy objem protékajici
koronarnimi cévami a minutovy objem CNS zlistava minimalné neklesajici, priblizné
na arovni 750 ml/min. ZvySené naroky, v tomto pripadé kosterniho svalstva, které
mohou z Kklidovych 1250 ml/min stoupnout na 22500 ml/min, jsou tak
uspokojovany zvysSenim celkového minutového vydeje a na ikor jinych organovych
soustav. Jak bylo zminéno vyse, tento celkovy minutovy vydej miiZe stoupnout az
ctytikrat, analogicky i objem protékajici koronarnim recistém stoupa z 250 ml/min
na 1000 mil/min. Tyto zmény jsou fizeny hormonalnimi, ale hlavné nervovymi
centralnimi regula¢nimi mechanizmy.

Krevni tlak, tedy tlak krve v tepnach systémového objemu, je dan ¢innosti
srdce (ovliviiuje predevsim systolicky krevni tlak), odporem cév (ty maji vétsi vliv



na diastolicky tlak), mnoZstvim krve v celém obéhu a viskozitou krve. Pri otevirené
aortalni chlopni je ze srdce vypuzovan objem komory a tlak stoupa. Maximum je
oznacovano jako systolicky krevni tlak. Pri uzavrené arterialni chlopni a napinaci
fazi systoly dochazi k poklesu tlaku a minimum v artériich je nazyvano diastolickym
krevnim tlakem. Rozdil mezi témito dvéma tlaky je tlakova amplituda. Jelikoz tlak v
tepnach je dan mnoZstvim dodavané krve (systolicky objem) a poddajnosti artérii,
ktera s vékem kles3, stoupaji s véekem hodnoty systolického a diastolického tlaku. U
jedinct do 45. roku Zivota je tak normalni klidovy systolicky tlak 100 a Z 140 mmHg
a diastolicky 60 az 90 mmHg, pro starsi 60 let miiZe hodnota systolického krevniho
tlaku v klidu dosahovat hodnot do 160 mmHg.

Kromé systolického a diastolického krevniho tlaku je pouZivan také stredni
tlak, ktery je primérnou hodnotou tlaku v pribéhu jednoho cyklu. Jeho hodnota je
priblizné hodnota diastolického tlaku plus jedna tretina tlakové amplitudy, tedy
rozdilu mezi systolickym a diastolickym tlakem. Toto je dano rozdilnou délkou
trvani systoly a diastoly. Krevni tlak je vysledkem nasobeni srde¢niho vydeje nebo
velikosti proudu krve (l.min-1) a celkového periferniho odporu (mmHg.min.I-1).
Tedy

AP = Q.R

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

_4AP1T
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kde r je polomér priisvitu cévy, n je viskozita protékajici kapaliny a 1 je délka cévy.
Ze vzorce je patrna prima uméra Q se Ctvrtou mocninou poloméru cévy.
Jednoduchou upravou predchozich vzorci lze zjistit, Ze opét se ¢tvrtou mocninou
poloméru prisvitu, ale nepfimo umeérny je periferni odpor (6) (7) (8).

2.1 Regulace krevniho tlaku

Jak se méni v Case aktivita jednotlivych organ, fyzikalni podminky a fyziologické
procesy, vyvstava nutnost regulace krevniho tlaku odpovidajici na tyto zmény. Na
obrazku 2.1 jsou znazornény zmény v krevnim tlaku, srdecni frekvenci, srdecnim



vydeji, perifernim odporu a dalSich parametrech krevniho obéhu pti odpovédi na
zménu polohy jednice mezi horizontalni a vertikalni polohou. Na tomto obrazku jsou

patrné i prechodové déje po vertikalizaci.
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Obr. 2-1 Zmény tlaku v krevnim recisti pri zménach polohy téla, pirevzato z (6)

Jednotlivé regulacni systémy maji vliv bud’ na vétSinu obéhového systému,
nebo plisobi pouze lokalné jako autonomni regulacni systém. Mezi lokalni a globalni
regulaci existuji rtizné vazby (9). Regulace krevniho tlaku probiha hlavné
vazodilataci ¢i naopak vazokonstrikci cév ¢i zménou frekvence vypuzovani

systolického objemu.

Systémy regulace krevniho tlaku Ize podle rychlosti odpovédi na zménu podminek
rozdeélit na okamZité, kratkodobé, strednédobé, dlouhodobé a systémy vyssiho radu.
Tyto systémy regulace nejsou vzajemné zcela nezavislé, ale jejich spoluprace je

zorchestrovana pomoci vegetativniho nervového systému (10).



Systém okamzité regulace krevniho tlaku je odpovéd’ srdce na Zilni navrat a
odpovéd' cév, prevazné arteriol na zvySeni krevniho tlaku. Dochazi-li ke zvySeni
Zilnitho navratu, dojde také ke zvySeni srdecni frekvence. Starlingliv zakon také
objasniuje, Ze pii vySSim plnéni, tedy vétsim protaZeni svalovych vldken dojde
nasledné k silnéjsi kontrakci. Malé arterie a arterioly pri svych zhruba 8 % z
celkového objemu krevniho obéhu tvoii asi 50 % celkového periferniho odporu. V
okamzité regulaci jsou aktivni pri zvySeném krevnim tlaku, kdy tento zvySeny
prutok drazdi buriky hladkych svalli cév a nasledné jsou otevieny vapnikové kanaly
membran, coZ vede k nasledné kontrakci. Touto regulaci se dosahuje konstantniho
pritoku krve ve tkanich a organech.

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

Systém strednédobé regulace krevniho tlaku odpovida na podnéty v ramci minut az
hodin. Jedna se zde o hormonalni rizeni. Nejvyraznéjsi je systém reninangiotenzin-
aldosteron. Tento systém Uzce spolupracuje s vegetativnim nervovym systémem.
Dal$i moZnosti dlouhodobé regulace je sniZeni napéti Zilnich stén po delSim
casovém obdobi vys$siho krevniho tlaku, ¢imz se usnadni odtok krve do Zilniho
reCisté a dochazi tak ke sniZeni odporu v arteriolach a kapilarach.

Systém dlouhodobé regulace krevniho tlaku je zaloZen na principu natriurézy, tedy
pti zvySeném krevnim tlaku zvySenim vyluCovanim sodiku v ledvinach, coz sebou
prinasi zvysSené vylucovani vody do moci a sniZeni extravaskularniho objemu a
krevniho tlaku. Pri opétovném snizovani krevniho tlaku ptlisobi tento systém i
opacné. Zacatek natriurézy je iniciovan v ramci hodin od zacatku zvySovani
krevniho tlaku a mize trvat i nékolik dni. Regulace krevniho tlaku vyssiho radu je
zaruCena takzvanou cirkadidnni variabilitou. Ta je rizena jak hormonalné, tak i

nervové. Jedna se o zmény krevniho tlaku v priibéhu riznych fazi dne (7).

2.2 Vlastni regulace srdce

Kromé jiZ zminéné schopnosti srdce reagovat na Zilni navrat ma srdce i svou vlastni
nervovou regulaci. Ta ma uplatnéni hlavné v situacich, kdy je prerusené
extrakardialni nervové rizeni, tedy napriklad po transplantaci srdce. Tento srdec¢ni
nervovy systém je s ohledem na schopnost iniciace a ovlivnéni srdec¢nich akci
nejvice zastoupen v okoli SA a AV uzlu (8). (11)



2.3 Kratkodoba regulace krevniho tlaku

2.3.1 BAROREFLEX

Jednim zhlavnich systéml kratkodobé regulace krevniho tlaku je baroreflex.
Baroreflex je systémem negativni zpétné vazby, ktera vyrovnava a ovliviuje
kratkodobé zmény tlaku krve varteridlnim teciSti zménou hodnot
kardiovaskuldrnich proménnych. Tlak v arteriich je tak pfevazné dan soucinem
srdecniho vydeje a celkové periferni rezistence. Srde¢ni vydej je zase majoritné
ovlivnén soucinem srdec¢ni frekvenci a objemem krve vypuzené béhem jednoho
cyklu.

Za ménicich se vnéjsSich a vnitfnich podminek se baroreceptorovy reflex stard o
udrZeni stabilniho ¢i potiebného krevniho tlaku s velkym vyuzitim zmény srdecni
frekvence v ramci jednotlivych cyklq, tedy jevu, ktery detekujeme napriklad jako
protaZeni ¢i zkradcenim intervalu mezi vinami R v EKG zaznamu. Pokud dojde
k poSkozeni ¢i denervaci baroreceptorti, dochazi k vyraznému nariistu variability
krevniho tlaku.

Mista, kde jsou ziskavany informace o zménach vkrevnim tlaku pomoci
baroreceptorti jsou ve vysokotlakém tecisti predevsim v oblouku aortalnim oblouku
a karotidovém sinu. V nizkotlakém recisti jsou baroreceptory lokalizovany v sini a
pulmondlnich arteriich. Karotidovy sinus je uvaddén jako mirné duleZzitéjsi pro
normalni hodnoty tlaku. Zde baroreceptory reaguji na zmény napéti cévni stény, a
to neustdle. Jejich aktivita se zvysi, pokud dojde ke zvySeni tlaku. Tedy pti zvySeni
krevniho tlaku dochazi ke zvySeni aktivity na aferentni draze pres nukleus tractus
solitarius do vazomotorického centra, kde ptsobi inhibi¢né, coz nakonec vede
k vazodilataci a sniZeni srdecni aktivity, tedy ve vysledku ke sniZeni tlaku. Tedy
narlst na aferentni vétvi zplisobi reflexni snizeni aktivity na strané sympatické

drahy baroreflexu.

Tento efekt sympatiku plisobi ve spojeni s parasympatikem, ktery ma vliv na snizeni
aktivity sinoatrialniho uzlu, tedy sniZuje srdecni frekvenci (vagovy baroreflex).
Pokud dojde ke kratkodobému sniZeni krevniho tlaku, nastane za fyziologickych
podminek zvySeni vazokonstrikce, zvySeni srdecni frekvence a také navysSeni
srdecniho objemu. Pri neklesajici déle trvajici hypertenzi dochazi ke zméné
nastaveni tohoto systému, adaptaci na nové podminky, receptory je jiZ berou jako
normalni.



Baroreceptorovy reflex v ramci nizkotlakého krevniho recisté ma hlavni vyznam pri
nahlych a velkych zménach objemu krve. Lze popsat dva zakladni procesy
baroreflexu v nizkotlakém recisti.

V prvnim pripadé dochazi pri roztaZeni sini kvazodilataci aferentnich arteriol
v ledvinach, a tak dochazi ke zvySené glomeruldrni filtraci. TéZ se plisobenim
hypotalamu snizi vyluCovani antidiuretického hormonu a do krve se vylouci
natriureticky peptid, coz vkonecném diisledku spoletné vede ke zvySovani
vylucovani vody v ledvinach a tak ke sniZeni krve v krevnim recisti.

V druhém pripadé se jedna o jev znamy jako

0d baroreflexu je odvozena baroreflexni sensitivita, tedy zavislost mezi zménou
tepové frekvence a systolického krevniho tlaku, tedy o kolik se zméni délka RR
intervalu pri zméné tlaku o 1 mmHg. Tento mechanismus udrzuje optimalni krevni
tlak naptiklad pii zménach polohy téla. Pii stoupajici frekvenci srdec¢ni akce se
snizuje baroreflexni sensitivita. Tato senzitivita je také sniZena u diabetikd,
hypertonikli a pacientli se srdecnim selhdnim. Baroreflexni sensitivita se méri
pomoci stanoveni specidlnich podminek nékolika metodami, napriklad testem na
polohovacim stole (naklonéné roviné), pomoci rizeného dychani - Valsalova
manévru, podanim riiznych latek, nebo zménou tlaku v oblasti krku - neck sunction.
Baroreflexni sensitivita se méni spolecné se starnutim cév, tedy sniZzovanim jejich
poddajnosti a z toho vyplivajictho omezeni funkc¢nosti jako pruzniku, ktery
usmérnuje velikost proudu krve a tlakovou amplitudu mezi fazemi oteviené a
zaviené aortalni chlopné. Roste tak rozdil mezi systolickym a diastolickym tlakem a
klesa schopnost vazokonstrikce a vazodilatace cév, coZ jsou podminky vhodné pro
vyskyt hypertenze.

Citlivost baroreceptoru je sniZena u rozlicnych kardiovaskularnich hodnot, zejména
pak pri vyskytu hypertenze, srde¢niho selhani, ale také u jinych patologickych stavti,
napriklad diabetu mellitus ¢i pri obezité. SniZenda citlivost, zejména po infarktu
myokardu, zvysuje riziko ndhlé srde¢ni smrti. Z tohoto divodu v soucasnosti nabyva
na vyznamu ¢asna diagnostika poklesu citlivosti baroreceptoru.

Kromeé baroreflexu je z prodlouZené michy rizen také chemoreflex, ktery doplnuje
¢innost baroreflexu. Chemoreceptory této regulace jsou citlivé na zmény parcialniho
tlaku 02, CO2 a pH. Pokud tyto parcidlni tlaky nebo pH Kklesnou, dochazi ke
zvySovani krevniho tlaku pomoci zvySeni srdec¢ni frekvence a periferni



vazokonstrikce. Toto zvyseni krevniho tlaku je vSak omezené baroreflexem, ktery
jeho rlst zastavi snizenim tepové frekvence (7) (6).

2.3.2 Nelinearni vztah sympatiku a parasympatiku

Pti zjednoduseném pohledu na vztah sympatiku a parasympatiku by se mohlo zdat,
Ze v oblasti regulace krevniho tlaku jsou v prosdté opozici. Ve skute¢nosti vsak
plisobi nejen recipro¢né, ale maji i spolecny efekt. Byly publikovdn modely pro
nelinerni vztahy sympatiku a parasympatiku. Je vném postiZen jak klasicky pohled
na vztah parasymtakiku a sympatiku, kdy zvySeni aktivity jednoho implikuje sniZeni
aktivity druhého a opacné, tak i pohled na miru aktivity autonomni regulace, kdy
miiZze dochazet ke spole¢né inhibici nebo koaktivaci, ¢i naopak k samostatnym
zménam v parasympatiku ¢i sympatiku. Tyto dvé Skaly, spoletna/samostatna
aktivace Ci inhibice a parasympatikus vs. sympatikus jsou na obrazku 2.2
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Obr. 2-2 spolecna a samostatna aktivita sympatiku a parasympatiku, pievzato z (3)

Funkce popisujici nelinedrni prenos mezi nervovou stimulaci a srdecni
frekvenci byla také popsana. Tato funkce, ktera byla odhadnuta z nervové stimulace
srde¢ni frekvence byla povazZovdna za mozZny popis nelinernich vztahli mezi
sympatickym a parasympatickym nervovym systémem. Funkce, kterda ma na vstupu
nervovou stimulaci srde¢ni prace obecné a na vystupu srde¢ni frekvenci, ma
sigmoidalni charakter a je na obrazku 2.3
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Obr. 2-3 model vztahu sympatiku, parasympatiku a srde¢ni frekvence, pirevzato z (3)

DalS$i a presnéjsi model popisujici statické a a dymnamicke regulace srdec¢ni
frekfence byl vytvoren za pomoci neuronovych siti. Model je vykreslen do grafu o
trech osach, sympatikus, parasympatikus a srde¢ni frekvence, a mimo jiné popisuje,
jakym charakterem pri chybéjici sympatické aktivité klesa i stoupa vagova
stimulace pri konkrétnich hodnotach srdecni frekvence, a téZ naopak pro chybéjici
vagovou stimulaci popisuje vztah sympatiku a srdecni frekvence. Model také
popisuje situaci, kdy dochazi ke zvySeni srde¢ni frekvence pri sou¢asném zvySovani
aktivity jak parasympatiku, tak i sympatiku. Tento model je na obrazku 2.4. Ze vSech
téchto teoretickych modeld vyplyva nelinedrnost vztahu kardiovaskuldrnich

signald.

Heart Rate (bpm)

Obr. 2-4 3D Model vztahu sympatiku, parasympatiku a srde¢ni frekvence pievzato z (3)



Kromé nelinedrnich vlastnosti tohoto systému jsou popisivany jeho
chaotické parametry a moZnosti jejich studia pomoci fraktalovych metod. Fraktalni
vlastnosti srdecni frekvence spocivd v podonosti, aZ neménnosti urcitych
charakteristickych kolisanich krivky RR intervalu, ktera jsou pozorovatelny
opakované za rtznych rozliSeni ¢asového pohledu. Ztrata totoho fraktalniho
chovani byla dana do souvislosti s nékterymi patologiemi ¢i se starnutim. Postupny
vyvoj pohledu na cardiovaskularni regulaci vede k tomu, Ze linearni metody studia
téchto déjii mohou byt nedostatecné (3).
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3 METODY ANALYZY KARDIOVASKULARNICH
SIGNALU

Pro analyzu a hodnoceni vztahu kardiovaskuldrnich signald je moZno pouZit mnoho
metod. Tyto metody lze rozdélit do ti zdkladnich skupin, a to na metody casové
domény, metody frekvencni domény a nelinearni metody. Nékteri autori uvadéji
samostatnou informac¢ni doménu, vétSinou jsou vSak metody zaloZené na analyze
sdilené informace zatazeny mezi nelinedrni metody. Dalsi skupina, ktera se rozviji,
je analyza pomoci neuronovych siti (12) (13) (14) (3).

3.1 Metody v casové doméné

Pfi pouzZiti metod v casové oblasti se vychazi z primo namérenych nebo
predzpracovanych hodnot, na které je aplikovana néktera ze zakladnich
statistickych metod. Ze zaznamu kardiovaskuldrnich signald lze ziskat napriklad
fadu popisujici délky jednotlivych RR intervalli, k nim odpovidajici systolicky,
diastolicky nebo stfedni arterialni tlak apod., a z téchto dat nasledné vypocitat jejich
primérné hodnoty, smérodatné odchylky, primérné hodnoty a smeérodatné
odchylky za rizné ¢asové useky atd.

Tyto metody jsou vSak praktic¢téjsi pro analyzu jednoho signalu, neZ analyzu vice
signalii. V pripadé jednoho signalu, naptiklad fady RR intervalli, lze pomoci
smérodatné odchylky délky trvani téchto intervalli urcit index variability srde¢niho
rytmu. Pro regulaci krevniho tlaku je zajimavé znazornéni citlivosti baroreflexu
pomoci RR intervall a systolického krevniho tlaku. Tady se zkouma zména délky
srdecniho cyklu odpovidajici zméné systolického tlaku o 1 mmHg. Hodnoty lze
vynést do grafu a prolozit regresni kirivkou. Tak se od ¢asové oblasti dostavame aZ
ke grafickému znazornéni. (2) (5) (13)

3.2 Metody ve frekvencni doméné

Tyto metody vyuZzivaji vypocitana spektra jednotlivych signali ¢i fad hodnot, jejich
vzajemné spektru a koherenci. Spektrum lze vypocist parametrickymi nebo
neparametrickymi metodami. Mezi neparametrické patfi napriklad diskrétni
Fourierova transformace, respektive rychla Fourierova transformace.
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Vzajemné spektrum obsahuje jen ty frekvence, které se nachazi v obou ¢i vice
signalech. Koherence je mira synchronizace dvou signalii, miZe nabyvat hodnot od
0 do 1. Hodnota 0 znamend, Ze signaly spolu nijak nesouvisi a opac¢né. Nizka
koherence RR intervalli a systolického krevniho tlaku je ukazatelem malé nebo
zadné funkcnosti baroreflexu, kdy se neprenasi informace z mechanoreceptort
ovlivnénych systolickym krevnim tlakem na zménu srdecni frekvence (15) (10).
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3.3 Nelinearni metody

Srdec¢ni akce a s tim souvisejici krevni tlak je ovliviilovdn mnoha faktory a vstupy a
cely systém ma tedy nelinearni charakteristiky. Obecné vzato se tedy odezva
systému na soubor vSech pri¢in chovani nerovna souctu jednotlivych odezev na
kazdy samostatny vstup. Z tohoto diivodu se jevi jako uzitecné nelinearni analytické
metody, které mohou lépe vystihnout charakter kardiovaskularnich signali a jejich
vazeb. Nelinedrni metody se v oblasti zpracovani medicinskych signalti a vytéZovani
informaci z nich uplatiiuji nejen v oblasti krevniho tlaku, které se tyka tato prace, ale
napriklad i v psychiatrii a dalSich oblastech (16) (14) (17) (3) (18).

Pomoci nelinedrnich metod ziskdvame informace o charakteru signali a jejich
vazeb, o vzajemné informaci, ndhodnosti apod. Jsou tak vhodnym doplnénim metod
linedrnich, at' uz v casové ¢i frekvencni doméné. Nelinedrni metody mohou byt
napriklad detrendova fluktuacni analyza, riizné formy entropie, korelacni dimenze,
Poincarého grafy, fraktdlova dimenze, Lyapunoviv exponent, symbolické metody
(Joint Symbolic Dynamics), apod (3).

3.3.1 Lyapunoviv exponent

Lyapunoviiv exponent (LE) vypovida o mife chaoti¢nosti ¢i periodi¢nosti signalu.
Pro signdly s malou chaoti¢nosti je tento exponent blizky nule, pro signdly s vyssi se
ji vzdaluje. Je zaloZen na mire rozbihavosti trajektorii ve fazovém prostoru, a to téch,
které maji sviij pocatek navzajem blizky. Je-li tato rozbihavost popsana exponentem,
je tedy sblizovani ¢i oddalovani trajektorii exponencidlni. Pokud jsou si trajektorie
blizké a udrzuji relativné stejnou vzajemnou pozici jejich exponent je velmi blizky
nule (14).

3.3.2 Detrendova fluktuacni analyza

Svym charakterem tato analyza patfi mezi fraktalové analyzy. Tato analyza je
zaloZena na stiedni kvadratické analyze nahodného kroku a reportuje o korelaci v
ramci jedné Casové rady. Po vybrani kroku je timto krokem cely signal rozclenén na
segmenty. V ramci kazdého segmentu je poté vypocten trend, a to linearni,
kvadratickou, kubickou ¢i jinou funkci. Tento princip je zobrazen na obrazku 1.
Trend je nasledné od svého segmentu odecten. Nakonec je vypoctena stredni
kvadraticka fluktuace signalu pro kazdy segment. Cely proces se opakuje s nékolika
rozdilnymi délkami segmentli a nasledné jsou tyto vysledky zaneseny do grafu s
logaritmickymi osami v zavislosti na délce segmentu. Po ziskdni dostate¢ného
mnoZzstvi bodli v grafu jsou tyto body proloZeny ptrimkou a smérnice této primky
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urcuje miru vlastni chaoti¢nosti signalu. Na obrazku 3. 1 jsou znazornény piiklady
postupu detrendujici funkce. Modra linka je proloZenti, v levé Casti obrazku se jedna
o primku, v centralni o parabolu a v pravé €asti o polynomialni kfivku. V horni ¢asti
jsou pouZity délky proloZeni 16 vzorkd, ves stredni 8 a ve spodni 4. (19) (20)
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Obr. 3-1 Princip prokladani v ramci DFA, prevzato z (3)

3.3.3 Poincarého graf

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

Podle tvaru vysledného obrazce Poincarého grafu lze odvodit celkovou variabilitu
signalu. Pokud ma zobrazeni dostatecné rozliSeni, je schopno zobrazit zmény mezi
jednotlivymi intervaly. Pokud by vSechny sledované intervaly byly stejné, tedy
variabilita by nebyla pritomnd, body grafu by leZely na jedné ptimce. V realu vsak
zobrazeni vypada jako protaZeny mrak ¢i elipsa. Kolem tohoto hlavniho shluku lze
tedy umistit elipsu, jejiz kratSi a delsi osa vytvareji parametry SD1 a SD2. SD1
ukazuje na kratkodobou variabilitu a SD2 na dlouhodobou. Pokud vytvorime
Poincarého grafy pro vice kardiologickych signali, miZeme nasledné mezi sebou
porovnavat parametry SD1 a SD 2. Kromé pouZiti elipsy a jejich os mtizeme shluk na
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grafu vyhodnotit pomoci Pearsonova korelacniho koeficientu. Ten nabyva hodnot
od 0 do 1, pricemZ 0 odpovida maximalni variabilité a hodnota 1 by nastala, pokud
by vSechny intervaly byly identické. Poincarého grafy jsou schopny ukazat na
selhdvani srdce, anebo razné srdec¢ni disfunkce.

Pro hledani vztahti mezi kardiovaskularnimi signaly je moZné vytvotit Poincarého
grafy pro RR a zvlast pro systolicky krevni tlak za normalnich podminek, nasledné
vykreslit tyto grafy opét, ale jiz z dat za zménénych podminek a tyto grafy porovnat,
respektive porovnat zmény parametri SD1 a SD2 v zavislosti na podminkach a
typech signald.

Modifikaci klasického Poincarého grafu je jeho 3D verze, ktera byla pouzita
k analyze vztahu kardiovaskularnich signalii. Na tfi osy baly vyneseny hodnoty ti'i
raznych ¢asovych rad (systolicky tlak, dechova ktivka, délky RR intervalii), které
byly nasledné rozcélenény do riznych kvantizaCnich trovni, ¢imz vznikly mensi
kostky, do kterych s urcitou pravdépodobnosti spadaly analyzované hodnoty. Praveé
pravdépodobnost vyskytu a mnoZstvi hodnot v jednotlivych dil¢ich kostkach za
riznych stavi lze dobie porovnavat. Je popsano napriklad pouziti pro popis rizika
vzniku téhotenské pre-eklampsie. (3) (17)
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3.3.4 Korelacni dimenze

Pomoci metody korela¢ni dimenze je opét dosahovano rozliSeni deterministického
chovani od nahodného Sumu. Korela¢ni dimenze podobné jako napftiklad
detrendova fluktuacni analyza patii do rodiny analyz zaloZenych na teorii fraktalu.
Fraktaly jsou obecné se opakujici tvary pro riizna zvétSeni objektu ¢i signalu jak je
patrné na obrazku 3.4. VSechny tyto metody pracuji s porovnavanim vzdalenosti
bodii rady a zvoleného r. Toto r urcuje schopnosti rozliSeni celého systému. Funkce
korelacni dimenze pak vyjadruje pravdépodobnost, Ze dva libovolné vybrané body
jsou si bliZe neZ vzdalenost r a pocita se:

1
C(T) = ﬁ X NS
kde N je pocet vSech parti moznych bodti a NS je pocet parti bodt, kde je jejich
vzajemna vzdalenost mensi neZ r. Korelacni dimenze (CD) je pak vypocitana podle
vztahu

log C
CD = lim 28¢M)
0 logr

Limita se ve vztahu vyskytuje, protoze teoreticky se r mize zmenSovat do
nekonecna, v redlném systému je vSak omezeno realizaci vzorkovani signalu.
Korelacni dimenze byla napriklad pouZita pro analyzu chovani krevniho obéhu pri
srdecni ischémii, kdy s postupujici ischémii, jeji hodnota klesala (21).

", ; W
o T W

{
¢
74

Obr. 3-3 princip opakovani motivu ve fraktalech, pievzato z (3)
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3.3.5 Metody v informacni doméné

Velka c¢ast vySe zminéné metod je pouzivana pro hodnoceni variability jednoho
signalu, naptiklad variability srdec¢ni frekvence pomoci fady RR intervald. Vztah
dvou signal{i, ale obecné i vice signal(, a tedy i jejich zdrojovych déji dokazi odhalit
metody v informa¢ni doméné, tedy metody, které si kladou za cil popsat nejen
korelaci ale i kauzalitu pomoci popisu prenosu informace (2) (22).

Jednim z hlavnich zakladatelli teorie informace byl americky matematik Claude
Shannon, ktery v roce 1948 publikoval ¢lanek pod nazvem Mathematical Theory of
Communication. Shannnova entropie se tak stala jednou z nejznaméjsich. Dalsi
vyznamny posun nastal se zapojenim Grangerovy kauzality, ktera popisuje vyuZiti
informaci z vice signalii pro co nejlepsi popis jednoho signalu. (15)

Shanonnova entropie popisuje miru neusporadanosti systému, tedy to, nakolik
miiZeme predvidat vyvoj rady. V piripadé podminéné entropie se pracuje s pojmem
sdilena informace, tedy nakolik je chaoticky ¢i predvidatelny cely signal za pomoci
vlastnich prvki ¢i nakolik jej lze 1épe pochopit prispénim informaci ziskanych
z dalSich signald systému. V pripadé této prace je systém reprezentovan souborem
kardiovaskuldrnich signalii a jednotlivé prvky jsou vSechny hodnoty v téchto
signalech. Pro miru variability obecné byla entropie definovana jako

mn n
4 n Ogn

kde m je pocet riznych moznych hodnot, njje pocet vyskytu urcité hodnoty, ktery je
délen celkovym poctem hodnot. Pokud tedy budou vSechna sledovani nj stejn3,
vSechny prvky stejné, bude entropie nulova, naopak nejvyssi bude, pokud spolu
jednotlivé prvky rady nebudou souviset (3) (23). Entropie je v oblasti analyzy
kardiovaskularnich signalli pouzivana v rtiznych modifikacich (16) (12). V této praci
ma byt provedeno hodnoceni vztahu mezi kardiovaskuldrnimi signdly pomoci
nelinearni metody. V tomto pripadé je vhodné pouziti podminéné entropie, kdy se
podobné jak v pripadé podminéné pravdépodobnosti zjiStuje pravdépodobnost
jevu A za podminky vyskytu jevu B. Pri aplikaci na kardiovaskularni signaly se tedy
otevira moznost hodnotit ovlivnéni aktualniho prvku jednoho signalu predchozimi
prvky vice signali. V pripadé existence vzajemné vazby se toto pti vypoctu projevi
poklesem entropie oproti piipadu, kdy by pro vypocet byl pouzit pouze jeden signal.
Do vypoctu tedy, na rozdil od vySe uvedenych metod, kdy je nejprve aplikovana
nelinearni metoda na rlzné signaly zvlast a nasledné se provadi porovnani
vysledkd, vstupuje vice riznych signali najednou. Pomoci entropie lze zkoumat jak
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jejich vzajemnou informacni vazbu, tak také to, ve kterém sméru je tato vazba
silnéjsi, tedy ktery signal vyznamnéji ovliviiuje ostatni (24) (25).

3.3.6 Konkrétni pouziti metody zaloZené na entropii

Metody zaloZené na vyuziti entropie jsou v oblasti analyzy vztahi
kardiovaskularnich signali pouZivany jiz desitky let. Jedna z poslednich publikaci se
zabyva vlivem hlubokého dychani na kardiovaskularni signaly, respektive
kratkodobou regulaci kardiovaskularni variability (22). Analyzuje tedy vztah casové
fady RR interval(i, ¢asové rady hodnot systolického krevniho tlaku prislusnych k
danym RR intervalim a konec¢né ¢asové rady sloZené z hodnot dechového proudu v
okamziku pocatku prislusSného RR intervalu, jak je zobrazeno na nasledujicim
obrazku 3.5.

x
—— ABP Waveforms| |
P Diastole
A Systole
#*  Dicrotic

L4

ABP (mmHg)

T
——— RESP Waveforms |
% ECG R-peak Iocation(

RESP (V)
T

1 L L L L
0 1000 2000 3000 4000 5000 6000
Samples

Obr. 3-4 vybér prvki ze signalid, prevzato z (22)

Autofi porovnavali stavy v pripadé spontanniho dychani a v piipadé hlubokého
dychani, o Sesti cyklech za minutu. Touto konfiguraci a pouzitim vzajemné
podminéné entropie se dostali k informacim o funkci parasympatického
autonomniho regula¢niho systému.

Pfi nuceném dychani, Sest cyklli za minutu, doslo ke zménam v prenosu informace
mezi jednotlivymi signaly oproti stavu pii spontannim (u vSech subjekti rychlejSim)
dychani. Mira prenosu informace pri nuceném dychani se vyznamné zvysila ve
smeéru z dechové casové rady do fady RR intervalili a z dechové Casové Fady smérem
do signalu sloZeného z hodnot systolického tlaku. Podobné narostl vliv hodnot v
signalu systolického tlaku na fadu RR intervalti. Tyto zvySené interakce ukazuji na
aktivaci parasympatické drahy. Ta obecné umoznuje sniZeni srde¢ni frekvence a silu
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kontrakci. Pri hlubokém dychani prevladala také informace z rady tlaku smérem do
signalu RR interval{i, coZ je informacni draha, ktera pomaha sniZovat krevni tlak.
Autori také v ¢lanku zminuji moznost pouZiti této metody i pro vyhodnocovani
vztahu s dalSimi signdly, napiiklad EEG, bioimpedance, apod. Z hlediska klinického
vyuziti navrhuji prozkoumdni mozZnosti pouZiti této metody na analyzu
dlouhodobych regulaci kardiovaskularnich signali. (22)

Autori v ¢lanku Mechanisms of causal interaction between short-term RR interval
and systolic arterial pressure oscillations during orthostatic challenge (16) Pouzili
podminénou pro analyzu vztahti kardiovaskuldrnich a dechovych signald u pacientt
se sklonem k ortostatickym synkopam.

Tyto osoby a kontrolni skupinu podrobili testu, kdy jim potfebné signaly snimali v
poloze vleZe, a nasledné po pasivnim zvednuti do vzprimené pozice, podlozka, na
které leZeli, svirala se zemi thel 60°. V této studii se autofri také zabyvali porovnanim
vysledku analyzy zkoumanych signalli z pohledu vzajemné korelace, tedy metody
nevychazejici z teorie informacni domény, a oproti tomu vysledki ziskanych pomoci
podminéné entropie. V tomto porovnani pii danych podminkach byly prikazné;jsi
vysledky na zakladé podminéné entropie, coz je vidét na obrazku 3.6, kde jsou
jednotlivi pacienti reprezentovani teckami. Test bal za tii stavii pro diagnostikované
pacienty o kontrolni skupinu. Statisticky vyznamné vysledky jsou zvyraznény #.
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Obr. 3-5 Vysledky testovani kauzality publikované Faes et. al (16)
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4 VYBER A ZPRACOVANI SIGNALU

V ramci Fyziologického tustavu Lékarské fakulty Masarykovy univerzity v Brné
probiha mimo jiné i zkoumani krevniho tlaku a krevniho obéhu obecné. Pro analyzu
danych déji jsou k dispozici jako zdrojova data signaly z kontinualniho méreni
fotopletysmografem. Tyto signaly jsou tedy hlavnimi analyzovanymi signaly.

Pletysmograficky zdznam je kontinudlnim zaznamem krevniho tlaku, ktery je
ziskavan neinvazivné na zakladé zmén objemu mérené tkané, ktery se méni s
prochazejici pulsovou vlnou. Z pletysmografické krivky tak lze odecist systolicky
krevni tlak jako maxima, diastolicky krevni tlak jako minima, rozdil diastolického a
systolického krevniho tlaku, tedy pulzova amplituda, jak je patrné na obrazku 4.1.
Ze vzdalenosti jednotlivych maxim je moZné zjistit délku trvani jednoho srde¢niho
cyklu, tedy takika ekvivalent RR intervalti. Signal je rozméren tak, Ze prvni oznacené
maximum je hodnota systolického krevniho tlaku s indexem n, minimum pred
dal$im maximem v podobné urovni je hodnota systolického tlaku s indexem n, dalsi
maximum je hodnota systolického krevniho tlaku n+1 a tak dale. Interval mezi
hodnotami systolického krevniho tlaku n a n+1 je oznacen jako ¢asovy interval tin.

- P stk, stk - stk,,, | stkm_,,;
= =
&
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————————
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tl . —
" t'm»l ti

n+2

Obr. 4-1 Signal z pletysmografického zaznamu (5)

Zhruba v poloviné doby trvani mezi zaznamenanymi hodnotami systolického
a nasledného diastolického tlaku se u zdravych a mladych jedincti nachazi lokalni
minimum, které je zplsobeno zménou v charakteru toku krve béhem
uzavieni aortalnich chlopni. Toto lokalni minimum se méni se zménou
poddajnosti cév. KdyZ pruznikové cévy, tedy aorta a dalsi velké tepny s
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vysokym obsahem elastickych vlaken, ztraci svou pruznost, nedochazi jiz ke
zméné kinetické energie krve vypuzené ze srdce na elastickou energii cév, tok
krve ma tak vétsi pulzacni charakter, neboli je méné kontinudlni. To ma za
nasledek kromé mizeni vysSe popsaného lokdlniho minima také vyssi rozdil
mezi systolickym a diastolickym tlakem. (8)

Pro potfeby analyzy vztahi kardiovaskuldrnich signali budou z dostupnych
pletysmografickych zaznami pozZity fady hodnot délek srdecni akce, nebo rtznych
hodnot tlaku v zavislosti na poradi zméreného srdecniho intervalu, podobné jako ve
studii (22), viz nasledujici obrazek 4.2.

A B Cc D
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Obr. 4-2 princip ziskani dat pro analyzu ze zaznamu (26)

4.1 Vybrané signaly

Po domluvé svedouci této prace z Fyziologického ustavu Lékarské fakulty
Masarykovy univerzity byla pro potrebu analyzy aplikace konkrétni metody analyzy
vybrana jiZ namérena a predpripravena data. Jednalo se o ¢asové rady vzniklé z
kontinualniho méreni fotopletysmografem. Matice jednotlivych namérenych
sekvenci obsahovaly pro kazdy subjekt 5 sloupct. Prvni byla ¢asova fada okamziki
detekce systolického krevniho tlaku, v sekundach od pocatku méreni, dalsi byla
Casova rada hodnot systolického krevniho tlaku (mmHg), treti sloupec popisoval
okamziky detekce hodnot diastolického tlaku (s), ¢tvrty sloupec byl tvoren ¢asovou
radou hodnot diastolického tlaku (mmHg) a posledni, paty sloupec, obsahoval délky
RR intervali.

Ackoliv v tomto pripadé se nejedna exaktné o RR intervaly, data nejsou
ziskana z EKG, ale o jejich aproximaci pomoci délek ¢asovych intervali mezi maximy
ve fotopletysmografiscké krivce, tedy mezi hodnotami systolického krevniho tlaku.
Z péti sloupct téchto matic tak byly vZdy vyuZity jen tri, tedy signal systolického
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tlaku, signdl diastolického tlaku a RR intervaly. Takovéto matice byly zpracovany
jednak pro dospélé pacienty s diabetem druhého typu a pak také pro détské
pacienty. Skupina dospélych pacientl byla mérena na sklopném lizku, kdy kazdy
pacient byl méren v poloze vodorovné v leZe a nasledné pii naklopeni 1tiZka o 45°
vzhledem k vodorovné roviné. Celkem tak byla pouZita data 5 dospélych muzi a
dvou dospélych Zen. Median jejich véku byl 63 let, dolni kvartil 58 a horni kvartil 65
let. Medidn hmotnosti téchto subjektii byl 94 kg, horni kvartil 86 kg, dolni kvartil
102 kg. Vyska téchto osob byla o irovni medianu 180 cm, dolni kvartil 173 cm, horni
kvartil 183cm

Dalsi skupinou byly déti, u kterych pri analyze nebyla zndma Zadna choroba.
Tyto déti byly méreny opét ve dvou pozicich, a to v sedé a béhem aktivniho stani,
tedy bez opory. Jednalo se o 16 déti.

Pozornost v analyze byla vénovana vztahlim mezi jednotlivymi signdly, zvlasté
pak zmény jejich vztahi, respektive zménam mnozstvi prenasené informace mezi
jednotlivymi signaly za riiznych stavi, a to v ramci skupiny déti nebo dospélych.

Signaly byly o délkach od 280 do 620 vzorkd.

4.2 Pouziti podminéné entropie zavislosti signali

Pro zkoumani nelinedrnich zavislosti kardiovaskularnich signald jde s vyhodou
pouzit Shannonovu entropii, kterd zapocitdvd mnoZstvi informace prenasSené
kazdym prvkem signalu ¢i rady. Pro jeden signal by tak z obecného vzorce pro
entropii byla upravena do podoby

H(y) = = ) pO(m)  Inp(y(n)
j=1

kde p(yj(n)) je pravdépodobnost vyskytu hodnoty yj(n) v moZnych m (26). Motivaci
pro rozsifeni pouZiti entropie na podminénou entropii je takzvana Grangerova
kausalita, Tedy tvrzeni, Ze v redlném systému je mozné predpovédét aktualni
hodnotu signalu z historie vice signal(i, které jsou tak ve vzajemném vztahu, a to
lepé, nez kdyby tato predikce probihala na zakladé znalosti vzorkili pouze jednoho
signalu (15). Entropii uZ tak neni nutné chapat jen jako priimérnou informacni
hodnotu kazdého vzorku v fadé, ale jako primérnou informacni hodnotu vzorku ze
systému vice signald. V takovém pripadé je potieba vypocet entropie rozsirit na
podminénou entropii. Misto H(y) bude pocitdna H(y|V), kdy V je obecné vektor
sloZzeny s hodnot jednoho ¢i vice dalSich signali. Tedy podminénd entropie bude
definovana
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H(ylV) = H(y(n),V) —H(V)

Pokud V bude vektor slozeny pouze z prvki y, pak bude podminovat sam sebe a
bude vypovidat o svém stupni predvidatelnosti. Pri vybirani prvki do
podminovaciho vektoru V ze vSech signalii 1ze k vybéru pristupovat bud’ uniformé
nebo neuniformé. V pripadé uniformniho vybéru skladame vektor z urceného poctu
vzorkl m, a to od aktudlniho vzorku n, aZ po vzorek n-m. Pfi neuniformnim pristupu
tento vybér provadime vicekrat a nejsme omezeni poradim ani nutnosti vyuZit
vSechny vzorky vstupnich signalii, podminovaci vektor postupné prodluzujeme tak,
aby kazdy dalsi prvek vybrany z kandidatnich prvki sniZil celkovou dosaZenou
entropii systému. Kandidatni prvky jsou mnozina vSech prvkd, ze kterych se mtize
skladat podminujici vektor. Pokud se bude jednat o uniformni vybér pro potreby
zjisténi nepredvidatelnosti jednoho signalu, budou prvky postupné vybirany ze
zkoumaného signalu y od vzorku n-1 po -1 vzorek azZ po n-L, kde L. bude maximalni
mozna délka kandidatniho vektoru.

DalSim faktorem ovliviiujici vybér vzorkd je charakter rozvoje rady,
respektive dekorelacni ¢as. Tedy pozice vzorku, na kterém hodnota autokorelace
analyzovaného signalu poprvé klesne pod hodnotu 1/e (27). Pozice tohoto vzorku
je pak tau specifické pro kazdy signal, kdy mozné kandidatni vzorky jsou nasobeny
timto tau. To je patrné napriklad na obrazku 4.3 v sekci B
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Obr. 4-3 Schéma uniformniho (¢ervené) neuniformniho vybéru vzorki

pro podminovaci vektor vypoctu entropie. Na ¢asti C jsou Srafované oznaceny trovné podminéné

entropie, které bylo dosazeno pri uniformnim, respektive neuniformnim vybéru. Zatim se jedna o

vybér z jednoho signalu. Na ¢asti B je u vybranych vzorkid (modra kolecka) oznaceno také poradi
vybéru do vektoru, které neodpovida jejich zapornému zpozdéni viici aktualnimu vzorku n. Na AiB
jsou teoreticky vyznaceny moZzné kandidatni vzorky, na A vSak nejsou vidét, protoZe se pirekryvaji s

vybranymi vzorky, coZ je diisledkem principu uniformniho vybéru z jednoho signalu Prevzato a

upraveno z (26)
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Hodnoty rtznych signali zméienych pro jednoho pacienta jsou v riiznych rozmezich. V
tomto pripadé se jednalo o hodnoty systolického tlaku, které se pohybovaly zhruba
od 95 do 130 mmHg, hodnoty diastolického tlaku, které se pohybovaly zhruba v
rozmezi od 70 do 90 mm Hg a pak délky RR intervalli, které se pohybovaly ve
stovkach milisekund aZ jednotkdch sekund. Tyto hodnoty jsou vzajemné velmi
rozdilné Pro analyzu vzajemnych vztaht tak byly prevedeny na nové ¢asové rady
pomoci standardizace. Existuje nékolik druhtli standardizace, autori studii pouzivaji
standardizaci smérodatnou odchylkou, kdy vysledna proménna ma nulovy primér
arozptyl roven jedné. Vzorec pro standardizaci lze vyjadrit jako

kde yi i-ty vzorek vysledného signdlu y, xi jest i-ty vzorek ptivodniho signalu x, x s
Carou znac¢i primeér prvkl v signdlu x a s je smérodatna plvodniho signalu.
Informace, kterou ziskame po standardizaci je také, o kolik smérodatnych odchylek
se puivodni hodnoty liSily od priiméru, tedy yi lze také chapat jako Z-scére.

Takto definovana standardizace je vhodna pro data s normalnim rozloZenim. Toto
je patrné také z pouziti priméru ve vypoctu. Pokud vsak budeme analyzovat data
obsahujici odlehlé hodnoty, data, kterd nebudou mit normalni rozloZeni, nebude
takto postavena normalizace idedlni. V ptipadé analyzy kardiovaskuldrnich signalt
pomoci nelinedrnich metod jsou vSak data do analyzy predvybrana tak, aby
vystihovala chovani systému za ustaleného stavu. Pokud by bylo potteba zapojit jiny
zplisob standardizace, mohu zminit standardizaci rozpétim. Tady kdy je od aktualni
hodnoty odectena globalné minimalni hodnota a cely rozdil je podélen rozdilem
globalné maximalni a globalné minimalni hodnoty, viz vzorec (23)

x; — min(x)

Y= max(x) — min(x)

Hodnoty signalu vstupujiciho do vypoltu podminéné entropie mohou nabyvat
teoreticky nekonecné mnoZzstvi hodnot, vzhledem ke spojitosti méreného systému.
Redlné je toto mnozstvi mozZnosti omezeno vzorkovanim signalu. Pro zjednoduseni
vypoctu podminéné entropie, ktery je nutno provadét opakované, autori ve studii
(22) (16) a dalSich pouzivaji roztridéni vstupnich hodnot do nékolika urovni, tedy
kvantizaci. Pro tento proces uvadéji predpis

N =~ Q¥

24



kdy N je celkovy pocet vzorki signald, Q je pocet irovni kvantizace a k je pocet krokii
pfi hledani minima entropie pro jednu verzi podminovaciho vektoru V. Tedy v
piipadé studii [16] a [11] se jedna o 4 kroky. Rada yi tak uZ nebude nabyvat realné
naméiené hodnoty, ale jen ty hodnoty, které patii do nové abecedy {1,2,...Q}.
Kvantizaci je sniZena pocetni naro¢nost celé operace. Dalsim diileZitym omezujicim
faktorem naroc¢nosti je délka maximalniho zpozdéni pocitaného signalu. Tedy to, do
jaké vzdalenosti, pocitdno v mnozstvi vzorkii, od aktualniho vzorku, lze jit pri
hledani pozice, na které leZi vzorek poskytujici nejlepsi sniZeni entropie. Velikost
zpozdéni se pii neuniformnim vybéru nerovna poctu krokii vypoctu entropie,
vzorky jsou vybirany bez ohledu na poradi. Vektor podminéni je tak postupné
formovan opakovanym ovérovanim potencialu sniZit celkovou entropii ve
zkoumaném smeéru, a to jesté z nepouzitych vzorkd, viz obrazek 4.4.
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Obr. 4-4 Priibéh vypoctu odhadu aktualniho vzorku signalu.
Krivkami s krouzky jsou vyznaceny procesy vypoctu za pouziti hodnot pouze jednoho signalu.
Trojuhelnicky jsou pak vyznaceny hodnoty entropie pii vyuziti dvou signalti pro odhad nejlepsi

svvs

UZ z hodnoty podminéné entropie, respektive pouzitych vzorkd pro optimalni
vypocet je patrné, jestli se mezi signaly nachazi zavislosti. Pro dalsi informace o
téchto zavislostech je potieba dat do souvislosti vypocet entropie pouze z vlastnich
vzorkil a vypocet entropie z vzorku vice signald. Tato souvislost je reprezentovana
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kauzalnim indexem sptazeni. Pro signdly y1 a y2 je definovdn pomérem jejich
spole¢nych a vyluénych entropii, tedy

H(y,|{V1,Y2})

Crop = 1 - — 22

H(Y;|Y,)

aproindexzyznay1

H(y1l{Y1, Y2}
H(Y1]Y1)
Vzhledem k tomu, Ze ve jmenovateli je pouze jeden signdl, indexy sprazeni popisuji

Cz_>1 =1-

relativni velikost informace, obsazené v prvnim signalu, ktery prenasi do druhého a
opacné.

Z definice indext spiaZeni vyplyva, Ze pokud ovlivnéni hodnoty aktualniho prvku
rady y1ze strany y2bude nulové, bude i index spraZzeni v tomto sméru nulovy. Pokud
by byl index spraZeni 1, znamenalo, by to, Ze signal je plné predvidatelny na zakladé
podminovaciho vektoru.

Spojenim indextl spiaZeni odeCtenim vznikne index direkcionality. Tedy hodnoceni
sméru prevazujici informace. Pokud je pocitan jako

D= (1 —Csy

Tak pokud vyjde kladny, tak prevazuje tok informace z y1 do y2, a pokud vyjde
zaporny, tak analogicky bude prevaZovat presun informace v opa¢ném sméru (22)
(16).

4.3 Multivariantni analyza

Podminéna entropie je vSak schopna zachytit také vliv dalSich signalii na
vyslednou radu. Lze ji teoreticky rozSirit na nekonelny pocCet zaroven
analyzovanych rad. Pro vSechny tyto rady je pak zjiStén dekorelacni cas, tedy tau pro
nasobeni vzorkl pro ziskdni pozic kandidatnich vzork, dale jsou standardizovany
a rozdéleny do kvantizacnich drovni a poté jsou s ostatnimi signaly pripraveny
poskytnout vhodné vzorky podminovaciho vektoru, viz obrazek 4.5.
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Obr. 4-5 Ilustrativni obrazek odhadu kauzalniho sprazeni
pri trech zdrojovych signalech. Teckami jsou oznaceny vzorky signald, prazdnymi kolecky jsou
vyznaceny prvky, které patifi mezi mozné kandidaty pro podminovaci vektor a plnymi kolec¢ky jsou
pak oznaceny prvky, které jiz byly vybrany. Signal t ma hodnotu tau=2, signal s ma hodnotu tau=3 a
signal r mél tau=1. Sekce A zobrazuje prvni vypocet podminéné entropie a sekce B zobrazuje druhy
vypocet, jiZ s roz$ifenymi kandidaty na podminovaci vektor. V sekci C jsou hodnoty podminéné
entropie pri prislusnych vektorech, pirevzato z (26)

Méjme tedy vstupni matici Casovych rad Y, ktera obsahuje jednotlivé signaly
y1 az yn. U vSech téchto signali bude zjiStén dekorelacni cas, tedy hodnota tau.
Signaly budou samoziejmé standardizovany a jejich teoreticky aZ neomezené
mnozstvi hodnot rozdéleno do kvantizac¢nich urovni poctu Q. L pak bude stanovena
maximalni délka kandidatniho vektoru z jednoho signalu. Matice z kandidatnich
vektorl pak bude mit tvar

zZ = _‘yl(‘l’l - Tyl), yl(n - LTyl)’
)’Z(n - TYz)‘ ""3’2(” - LTYz)’
Ym(n = Ty,)s s ym(n = L1y,

Tedy z=[y1,...yz]. Méjme pak zn vektor kandidatti ze signald yn.

VysSe uvedené indexy sprazZeni pak budou v rozsirené formé definovany pro tri
signaly:
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H(y,|z)

Cyy=1———""—"——
Yimy2 H(y,{z;, z3})

H A

Cy2—>y1 —1_ 1l2)
H(y1{z1,23})

H A

Cy1—>y3 —1_ (v3l2)
H(y3l{z3,23})

H A

Cy1—>y2 —1_ 1l2)
H(y1l{z1,2,})

H A

Cy1—>y2 —1_ (v3l2)
H(ysl{z1, 23})

H A

Cy1—>y2 —1_ (v212)
H(y;l{z1,2,})

Tato konfigurace byla pouzita v této analyze pro ziskani indexti spirazeni. Pfi
prostém odecteni jmenovatele od citatele vySe uvedeného vztahu ziskame rozdil
minimalnich entropii, tedy transferovou entropii (TE) (3) (22). Pro ziskani indexu
direkcionality D byl pouZit vztah

Da,b = Cgp — Cpsa

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

JelikoZ celkovou entropii signalu ovlivni ojedinélé hodnoty velkou zménou
celkovych pravdépodobnosti, je pii dlouhych signdlech Zadouci vycistit signal od
hodnot, které se na své kvantizacni tirovni a ve svém kandidatnim vektoru vyskytuji
jen jednou. Proto je zavedena Korekce, kdy dochazi k naslednému vypoctu
Korigované podminéné entropie. Korekce se provadi podle vztahu:

H(y;) = Hy;|V) + n(V) - H(y:)

kde n(V) je procento Clend nalezenych v radé jen jednou. Princip je znazornén na
obrazku 4.6. (26)
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Obr. 4-6 Priklad korekce ¢isténim ojedinélych clend.
Sedé ¢tverecky jsou ojedinélymi ¢leny ve své dimenzi, proto se s nimi dale nepoéita, pirevzato z (26)

4.4 Programové feSeni analyzy signali vinformacni
doméné

Analyza kardiovaskularnich signalli pomoci metod v informaéni doméné byla provedena
v prostifedi Matlab, verze 14b. Celd algoritmizace je pojata tak, Ze cely proces je rozdélen
na dil¢i kroky, do nékolika samostatnych funkci, které budou moci byt v budoucnu
pouzity na Fyziologickém ustavu LF MU i samostatné a budou moci byt dale rozvijeny. Z
tohoto dlvodu a po konzultaci s vedouci diplomové prace bylo zvoleno feseni bez
grafického uzivatelského rozhrani.

Celé programové prostiedi je primarné pripraveno vypocitat indexy kauzality
na zdkladé podminéné entropie mezi signaly ze vstupni matice o N signalech
(sloupcich), kdy vstupni matice odpovida sadé signalii jednoho pacienta pii jednom
méreni.

4.4.1 Jednotlivé funkce a skripty

Hlavni_skript_kauzalita.m

Tento skript je pripraven pro uzivatele jako prostor pro zadani vSech vstupnich
proménnych a nasledné vola vSechny podiizené funkce. UZivatel tak spousti pouze
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tento skript. Prvni zobrazeni, které generuje, jsou zobrazeni celé vloZené matice a
pak vizualizaci vybranych a jiZ zakracenych signalii viz obrazek 4.7.
Moznosti zmén vstupi jsou tyto:
a) jmenosouboru - zde uZivatel zada jméno, piripadé vcetné umisténi, souboru
obsahujiciho sadu signalu
b) vybrane_rady - uZzivatel si vybira znahraného souboru ty, které chce
analyzovat, a to pomoci zadani indexd fad; pokud uZzivatel zada jen dva
indexy rad, dojde k bivariantni verzi vypoctu, pokud jich zada vice, dojde
k multivariantni verzi vypoctu
c) orez - zde se nastavuje délka vybranych signaldi, respektive jejich zakraceni
na tuto délku
d) kv_urovni - pocCet kvantizac¢nich trovni
e) Lmax - maximalni pocet vzorkli pouzity pro vypocet podminéné entropie
v ramci kazdé ¢asové rady
f) instantni_efekt - na zakladé apriorni znalosti vztahii signalii mize uzivatel
zadat sméry, ve kterych dochazi k prenosu informace mezi signaly v rdmci
jednoho ¢asového useku
g) zpetny_krok - zde lze zadat specifické zpozdéni tau a to pro kazdy signal
zvlast nebo pro vSechny stejné; pokud uZivatel tuto hodnotu nevyplni
prirozenym Cislem (nebo Cisly, ktera budou pouzita pro kazdou radu zvlast),
dojde k vypoctu tau automaticky
h) deco_level - iroven pro vypocet dekorelacniho casu
i) maxposun - rozsah na kterém je provadéna autokorelace

V ramci tohoto skriptu jsou volany dalsi potiebné funkce pro provedeni kompletni

analyzy jedné sady signal.
Na konci skriptu je nadefinovan textovy vystup.
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Obr. 4-7 ukazka vizualizace vybranych signali
dekorelaceM.m
Pokud neni zadano specifické zpoZdéni tau pro analyzované signaly, automaticky
funkce dekorelaceM vypocita tau pro kazdou casovou radu zvlast. Tau je rovno

poradi vzorku, pti kterém autokorelace signalu poprvé klesne pod hodnotu 1/e, viz
obrazek 4.8.
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Obr. 4-8 Hodnoty autokorelace pouzitych signali,piiklad
stanM.m

Tato funkce signaly standardizuje na spole¢ny rozsah. Tento rozsah je o nulovém
praméru a velikosti amplitudy pro vétsSinu vzorki do +/- 3x smérodatna odchylka,
ovSem jednotlivé extrémni hodnoty se mohou dostat i nad tuto hranici, viz obrazek
4.9.

vybrané signaly po standardizaci

STK
DTK
TRR

[standardizovana amplituda,-]

0 50 100 150 200 250 300 350
[délka signalu,vzorky(n))

Obr. 4-9 Vysledek standardizace
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kvantizaceM.m

V této funkci je signal rozdélen do kvantizacnich drovni, jejichZ pocet je spolecné s
matici standardizovanych casovych fad vstupem funkce. Defaultné je pocet drovni
nastaven na 6. Vystupem je plné pripravena sada signalii pro analyzu, piiklad je na
obrazku 4.10

vybraneé signaly po kvantizaci
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Obr. 4-10 signaly jedné sedy po kvantizaci

Rizeni_vypoctu.m

Tato funkce je mezivrstvou, ktera zajiStuje, Ze budou vypocitany vSechny hodnoty
indexi kauzalniho sptazeni pro celou sadu signal(, a to v obou smérech, at uz pro
bivariantni analyzu €i multivariantni analyzu. Jednou pripravené signaly jsou tak jiz
vstupem do opakujiciho se vypoctu kauzalit.

Kauzalita_f.m

Na vstupu této funkce jsou vystupy predchozi, tedy matice pripravenych signald,
jejich velikosti, specifické zpozdéni tau, pocet moznych kandidatnich prvka pro
kazdy vektor - Lmax, zdrojova rada, cilova fada, poradi vramci cyklu jméno
analyzovaného souboru.
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Vystupem této funkce jsou indexy kauzalniho spraZeni a jejich nenormalizovana
verze, tedy transferova entropie. V této funkci dojde také k vykresleni viz obrazek
4.11

TE, ,=0.13498, C, ,=016556 TE,,=00015413, €, ,=00022168 TE,  =031899, C, ,=040434

3 s 5 [ 7 0 1
pofadi cyklu

TE,_,=0.011925, C,  =0.01689 B TE, =0, €,_ =0 TE, =0, C, =0

/

/

I
[entropie |

3 . 3 ] .
poiadi ayklu pofadi cyklu pofadi cyklu

Obr. 4-11 vykresleni vysledkii pro jednu sadu signali

Vykresleni je defaultné rozdéleno do Sesti ¢asti, nebot’ se jedna o zobrazeni darovni
podminéné entropie pro sadu tfi signalii. Rozsah os vSech Sesti grafii je totozny. Je
tedy umozZnéno pozorovat rozdily v irovnich podminéné entropie pro jednotlivé
vazby mezi signaly. Nad grafy jsou vidy vypsany dvé hodnoty. TE, transferova
entropie je rozdil mezi minimalnimi dosaZenymi entropiemi pro signaly za
pritomnosti, respektive bez pritomnosti podminovaciho vektoru vstupni tady
zkoumané vazby. C jsou oznacCeny indexy kauzalniho spraZeni, prislusné dolni
indexy oznacuji zkoumany smér. V hornich rozich jsou vypsany indexy prvki, které
byly postupné vybirany pro vypocet podminéné entropie. Pokud je TE = 0 a zaroven
doslo vobou vypoctech podminéné entropie kvybéru stejnych prvkil, je na
prislusném grafu pouze zelena kiivka nebot dokonale prekryva ¢ernou krivku, ktera
vznikla propojenim stejnych vybranych prvk kandidatnich vektord. V tomto
pripadé tedy touto metodou nelze urcit kauzalitu.

Nasledujici funkce jsou volany funkci kauzalita_f.m a slouZi krealizaci vypoctu
kauzalnich indext
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Podm_H__korekce _vse.m

Tato funkce pocita podminénou entropii v piipadé pritomnosti kandidatnich prvka
ze vSech Casovych rad.

Podm_H__korekce_vyber.m

Tato funkce pocita podminénou entropii v pripadé pritomnosti kandidatnich prvki
ze vSech ¢asovych rad, kromé rady, ktera je ovliviiujici, tedy prvni ve smyslu sméru
indexu kauzalniho sptazeni.

Zkraceny_vektor.m
Tato funkce pripravi vektory prislusné k vybranym kandidatnim prvkim a spocita
jejich informac¢ni hodnotu.

Entropie.m
Tato funkce pocita prostou entropii celého vektoru.

Podminena_entropieM.m

Funkce pocita entropii zkracenych vektorl a pridava k nim informaci o unikatnich
prvcich, které jsou vytazeny z vypoctuy, z dlivodu ¢astecné eliminace extrémd.
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4.5 Vysledky analyzy a diskuse

Jak bylo popsano v predchozi kapitole, metoda softwarové reSeni umozinuji ménit i
nastavovat pomérné velké mnoZstvi vstupnich parametri. Proto i vysledky byly
generovany za riznych vstupnich podminek.

Do analyzy vstupovaly dvé skupiny datovych souborii, tedy pacientd.
Skupina 16 déti a skupina 8 dospélych diabetikii. Délka signalti byla razn3g,
pohybovala se od 280 vzorkt po 618 vzorkd.

Pacient s nejkratS$imi signaly ve skupiné diabetikd byl pro Sirsi analyzu vyloucen,
¢imZ bylo dosaZeno nové hodnoty nejkratSiho signdlu ve skupiné o poctu 316
vzorku. Skupina diabetikl byla tedy ziZena na 7 pacientl a vSechny signaly této
skupiny byly zakraceny na 316 vzorkd.

U skupiny déti bylo minimum nalezeno na hodnoté 342, vSechny signaly byly tedy
pro analyzu pouzity v délce 342 vzorka.

V kazdé sadé byly pritomny hodnoty systolického, diastolického tlaku a délky trvani
RR intervalii, coZ umoZnilo provedeni jak bivariantni varianty vypoctu kauzalit, tak
i multivariantni vypocet indexti kauzalniho spiaZeni.

Pred analyzou byl nastaven instantni efekt, tedy schopnost n-tého prvku jednoho
signalu reagovat na n-ty prvek jiného signalu. Sméry, pro které byla tato vazba
pouzita, jsou tyto:

SBP -> DBP, SBP->RR, DBP->RR

Specifické zpoZdéni tau bylo voleno jak ru¢né, tak i pomoci vypoctu funkce pro
vypocet dekorela¢niho ¢asu. V piipadé ru¢niho zadani se jednalo o zpozdéni shodné
pro vSechny signdly, a to rovno 1.

Pro vSechny pacienty a stavy byly vypocteny vzajemné transferové entropie a
indexy kauzalniho sptazeni. Nasledné z nich byly vypocteny mediany pies celou
skupinu pacientii. Tyto mediany byly testovany wilcoxonovym testem.

NiZe jsou uvedeny vysledky pro rtizné poc¢atecni podminky, statisticka vyznamnost
pro p=0,05 je oznaCena tu¢nym pismem.

Nejprve byly ziskany vysledky pro jednotlivé sady signalii v ramci skupin déti a
diabetikli za riznych vstupnich podminek. Ty byly nasledné uspotadany a
porovnani mezi stavy bylo Ffeseno nad mediany vysledki. Jako ptiklad je uvedena
tabulka 4-1 a 4-2.
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Tab. 4-1 Piiklad vysledki TE z programu pro jednu skupinu

TE
pora
di pacienti S->D S->T D->S D->T |T->S T->D
vysledkysekvence_TlaTK_dmH1 -1 0,021
1| 001kl 0,1187| 0,0206| 0,1526 0| 0,0347 2
vysledkysekvence_TIaTK_dmH1
2| 201kl 0,0486| 0,1577| 0,0744| -0,041 0 0
vysledkysekvence_TlaTK_dmH1 0,017
3| 901kl 0,1419| -0,0165| 0,2117 0| 0,0175 2
vysledkysekvence_TIaTK_dmH2 - 0,016
4301kl 0 0| 0,0098|0,0101 0 4
vysledkysekvence_TIaTK_dmH3 -
5| 401kl 0,0351| 0,0588| 0,0924|0,0036 0| 0,002
vysledkysekvence_TIaTK_dmH3 - -1 0,052
6| 901kl 0,0127| 0,0263| 0,1354|0,0042 | 0,0051 6
vysledkysekvence_TlaTK_dmH4
7| 401kl 0,0453| 0,0285| 0,1296|0,0289| 0,0159 0
median 0,0453 | 0,0263| 0,1296 0 0 0
0,057470,03934|0,11512| 0,0032 | 0,0009 | 2,86E
pramér 1 3 9 6 1 -05
1 gvartil 0,0127 0| 0,0744|0,0101| 0,0051| 0,002
0,017
3 gvartil 0,1187| 0,0588| 0,1526|0,0036| 0,0159 2
Tab. 4-2 Priklad vysledkii indext direkcionality z programu pro jednu skupinu
indexy direkcionality
poradi | pacienti DSD DST DDT
1 | vysledkysekvence_TIaTK_dmH1001kl -0,0339 0,0553| -0,0212
2 | vysledkysekvence TlaTK_dmH1201kl -0,0258 0,1577 -0,041
3| vysledkysekvence_TlaTK_dmH1901kl -0,0698 -0,034| -0,0172
4 | vysledkysekvence TlaTK_dmH2301kl -0,0098 0| -0,0265
5 | vysledkysekvence_TlaTK_dmH3401kl -0,0573 0,0588 0,0056
6 | vysledkysekvence TlaTK_dmH3901kl -0,1227 0,0314 0,0484
7 | vysledkysekvence_TlaTK_dmH4401kl -0,0843 0,0126 0,0289
median -0,0573 0,0314| -0,0172
pramér -0,05766 | 0,040257 | -0,00329
1 gvartil -0,0843 0| -0,0265
3 gvartil -0,0258 0,0588| 0,0289

38




Po ziskani jednotlivych hodnot byly spolteny jejich mediany, které jsou ve
vysledcich dale uvadény.

1) Pacienti s DM, tau vypocteno jako dekorela¢ni cas.

Tab. 4-3 TE a prislusné direkcionality pro diabetiky, multivariantné

media median | median medidan | median

TE n leh median hut | TE leh hut Dleh |leh hut

SBP- DBP- SBP,

>DBP 0,0453 0,0555 | >SBP 0,1296 0,0978 | SDP 0| -0,0336
SBP- RR- SBP,

>RR 0,0263 0,0368 | >SBP 0 0,0145 | RR -0,0573 0,0223
DBP- RR- SDP,R

>RR 0 0,048 | >DBP 0 0,0394 |R 0,0314 0,0144

TE a indexy direkcionality v leze a ve vertikalni poloze (kv)

Oso W sT M os Wor HTs | R HMosD
Eost Moot WMk Okvsd NkvsT K kvds NkvDT

NkvTs NkvTdD NNkvdsd kvdst N kvddt
0,25
0,2
0,15

01
[

|
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Obr. 4-12 zobrazeni vypoctenych hodnot TE pro dvé polohy

U pacientti s diagn6zou diabetes melitus je na grafu na obrazku 4.12 patrné zvyseni
rozptylu, mirné u transferové entropie (TE), prevazné u indexi direkcionality, po
zméné polohy téla do vertikalni. JelikoZ se jedna o pacienty s diagnostikovanym
diabetes melitus, mize to byt zplsobeno riznymi patologickymi zménami
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periferniho odporu. Jako statisticky vyznamna byla zména TE mezi fazemi zjiSténa
ve sméru z diastolického tlaku do srdecni frekvence. I opacné. Index direkcionality
byl statisticky vyznamny ve sméru z diastolického do systolického tlaku pri
vertikalni poloze. Tento jev miZe byt zplisoben mimo jiné sniZenou pruZnosti
velkych tepen (6).

Tab. 4-4 TE a prislusné direkcionality pro diabetiky, multivariantné

medidan | median medidan | median median | median
C leh hut C leh hut Dleh |[leh hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,0608 0,0692 | >SBP 0,1372 0,1547 | SDP -0,0684| -0,0337
SBP- RR- SBP,
>RR 0,032 0,0437 | >SBP 0 0,0217 |RR 0,045 0,022
DBP- RR-
>RR 0 0,0563 | >DBP 0 0,0466 | SDP,RR| -0,0225 0,0091

Tabulka 4-4 zobrazuje normalizovanou TE tedy indexy kauzalniho sprazeni C pro
stejné signdly a vstupni hodnoty jako vtabulce 4-3. Statisticky vyznamna
direkcionalita je nyni detekovana pri poloze vleZe, opét zdiastolického do
systolického tlaku. Pfi vertikalizaci dochazi k pfenosu informace z diastolického
tlaku do fady RR intervalti. Vysvétlenim muiZe byt potieba reagovat na zménu tlaku
po zméné polohy. Podobny smér je vidét i u vztahu systolického tlaku a RR intervali,
zde ale neni zaznamendana statisticka vyznamnost rozdilu mezi dvéma polohovymi
fazemi. Pri klidné poloze vleZe jsou jen velmi slabé interakce mezi diastolickym
tlakem a RR intervaly.
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2) Pacienti s DM, tau zadano pro vSechny signaly 1.

Tab. 4-5 Hodnoty TE a direkcionality, tau=1, diabetici

medidn | median medidn | median medidan | median
TE leh hut TE leh hut Dleh |leh hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,0177 0,0183 | >SBP 0,058 0,0611 | SDP -0,038| -0,0476
SBP- RR- SBP,
>RR 0,0244 0,0087 | >SBP 0 0,0062 | RR 0,0244 0,0077
DBP- RR-
>RR 0,0273 0,0119 | >DBP 0 0 |SDP,RR 0,0116 0,0119
TE a indexy direkcionality v leze a ve vertikalni poloze (kv) - multivariantné, tau 1
M sp M st M bs H DT | B [E) W DsD
lMost HMooT MW NkvsD NkvsT Kl kvDS [JkvDT
\ kvTS RN kvTD N kvdsd B kvdst N kvddt
0,15
0,1
£
0,05 b A
5 \ -
-0,05
0,1
-0,15
Obr. 4-13 vykresleni hodnot TE pro diabetiky vleZe a vertikalné, pri tau=1
Tab. 4-6 Kauzalni indexy a direkcionality pii tau=1
median | median median | median median | median
C leh hut C leh hut Dleh |leh hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,0242 0,0237 | >SBP 0,0967 0,1043 | SDP -0,0806| -0,0712
SBP- RR- SBP,
>RR 0,0363 0,0115 | >SBP 0 0,0107 | RR 0,0363 0,0051
DBP- RR-
>RR 0,0322 0,0156 | >DBP 0 0 |SDP,RR 0,0196 0,0156

Pfi pevném zadani tau na hodnotu 1 metoda detekuje statisticky vyznamnou
direkcionalitu ve sméru z diastolického tlaku do systolického, tedy opét jako prii
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specifickém zpoZdéni vypocitaném pomoci dekorelacniho casu. OvSem rozdily
indexi kauzalniho sprazeni v tabulce 4-4 i TE v tabulce 4-3 pifi porovnani mezi
fazemi poloh nebyly statistickym testem zjiStény jako vyznamné.

3) Pacienti s diabetes melitus, zpozdéni tau vypocteno jako dekorelacni cas,
bivariantni analyza.

Tab. 4-7 Hodnoty TE a direkcionality, vypoctené tau, bivariantni analyza

median | median median | median median | median
TE leh hut TE leh hut Dleh |leh hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,0834 0,0814 | >SBP 0,1832 0,1575 | SDP -0,0761| -0,0642
SBP- RR- SBP,
>RR 0,0785 0,0408 | >SBP 0,0473 0,0223 | RR 0,0364| -0,0092
DBP- RR-
>RR 0,0631 0,0993 | >DBP 0,0348 0,0664 | SDP,RR 0,0022 0,0065
TE a indexy direkcionality v leZe a ve vertikalni poloze (kv) - bivariantni analyza
M sD st M bs o7 WS [E) W DsD
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Obr. 4-14 TE a direkcionality, vypoctené zpoZzdéni, bivariantni analyza
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Tab. 4-8 Hodnoty TE a direkcionality, vypoctené tau, bivariantni analyza

medidan | median medidn | median medidan | median
C leh hut C leh hut Dleh |leh hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,1 0,0889 | >SBP 0,2302 0,2054 | SDP -0,0835| -0,1131
SBP- RR- SBP,
>RR 0,083 0,0532 | >SBP 0,0562 0,0292 | RR 0,0413| -0,0167
DBP- RR-
>RR 0,066 0,1199 | >DBP 0,0417 0,0724 | SDP,RR 0,0005 0,0267

Pfi bivariantni analyze byl rozeznan statisticky vyznamny index direkcionality

z diastolického do systolického tlaku (v porovnani k nule), a to pro polohu vleZe. Pti

srovnani hodnot pro bivariantni a odpovidajici multivariantni analyzu jsou patrné

mirné vyss$i hodnoty dosazenych kauzalnich indexti a TE, coZ je dano skrytym
obsahem informace z tietiho signalu ve dvou analyzovanych radach.

4)

Pacienti déti, tau zjiSténo jako dekorela¢ni cas

Tab. 4-9 Hodnoty TE a direkcionality, vypoctené tau, déti

medidan | median medidan | median median | median
TE sezeni hut TE sezeni hut Dleh |sezeni hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,12085| 0,14045 |>SBP 0,17425 0,1897 | SDP -0,0543 | -0,06065
SBP- RR- SBP,
>RR 0,0276 0,0368 | >SBP 0 O|RR 0,00435 0,0368
DBP- RR-
>RR 0,02265| 0,02505|>DBP 0,006 | 0,03535|SDP,RR 0,0196| -0,01385
TE a indexy direkcionality pro stav sezeni stoj(kv)
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Obr. 4-15 Hodnoty TE a direkcionalit, vypoctené tau,déti
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Pti srovnani grafu popisujici hodnoty pro diabetiky a déti je patrné, u déti nedochazi

k takovému navySeni rozptylu u sledovanych hodnot pii zméné do vertikalni

polohy.
Tab. 4-10 Hodnoty TE a direkcionality, vypoctené tau, déti

median | median median | median median | median
C sezeni hut C sezeni hut D sezeni hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,1448| 0,16305 |>SBP 0,23415 0,2492 | SDP -0,08165 -0,0778
SBP- RR- SBP,
>RR 0,0438 0,0423 | >SBP 0 O|RR 0,01335| 0,03815
DBP- RR-
>RR 0,02735 0,036 | >DBP 0,0088| 0,05435|SDP,RR| 0,01625| -0,01185

Jak pro TE, tak pro indexy kauzalniho spraZeni byly detekovany statisticky

vyznamné indexy direkcionality ve sméru z diastolického do systolického tlaku a ze
systolického tlaku do RR intervalli. Tento smér prenosu byl zaznamendn pii

vertikalni poloze.

5) Pacienti déti, tau zadano pro vSechny signaly 1.

Tab. 4-11 Hodnoty TE a direkcionality, tau=1, déti

medidan | medidn median | median medidan | median
TE sezeni hut TE sezeni hut D leh [sezeni hut
SBP- DBP- SBP,
>DBP 0,0022 0,0113 | >SBP 0,07915 0,0838 | SDP -0,0885| -0,0655
SBP- RR- SBP,
>RR 0,01955 0,0264 | >SBP 0 0|RR 0,01055| 0,02045
DBP- RR-
>RR 0,01575 0| >DBP 0,01965 0,0197 | DBP,RR| -0,0035| -0,01885

Stejné jako pro variantu vypoctu s tau urenym dekorela¢nim ¢asem, tak i stau

pevné nastavenym na 1 se projevily indexy direkcionality, ve stavu vertikalnim,
z RR intervalu do DBP, z SBP do RR, a téz z diastolického tlaku do systolického
v obou polohach. JelikoZ RR interval ovliviiuje celkovy srdec¢ni vydej, méni se na
zakladé néj i diastolicky krevni tlak. Zaroven je zde patrna stila vazba mezi
systolickym a diastolickym tlakem. JelikoZ se jedna o mladé a zdravé jedince,

ocekaval bych smér direkcionality opac¢ny.
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TE a indexy direkcionality pro stav sezeni stoj(kv)
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Obr. 4-16 Vykresleni hodnot TE a indext direkcionalit, tau=1, déti
Tab. 4-12 Hodnoty kauzalnich indext a direkcionality, tau=1, déti
median median median median median median
C sezeni hut C sezeni hut D sezeni hut
SBP- SBP,
>DBP 0,00335 0,016 |c 0,1328 0,1238|SDP -0,13965| -0,10765
SBP- RR- SBP,
>RR 0,0287 0,0388 | >SBP 0 O|RR 0,01285 0,0324
DBP- RR-
>RR 0,0203 0 |>DBP 0,032 0,0333|SDP,RR | -0,00965| -0,02855

Pro tau zadana pevné na hodnotu 1 generovaly vysledky u déti ve stoje statisticky

vyznamné indexy direkcionality i TE ve sméru z diastolického do systolického tlaku,

ze systolického do diastolického tlaku a z RR intervalu do diastolického tlaku.

Pozitivni index direkcionality pro signaly SBP, RR po vertikalizaci je pravdépodobné

odpovédi na nutnost vyrovnat zménu tlaku zménou polohy, tedy odpovida zvyseni

baroreflexni aktivité. V obou je vyraznéjsi informacni tok ve sméru DBP->SBP nez

smér opacny. Tento jev by pri vyuZiti pouze systolického tlaku, RR intervald a

dechové krivky, tak jak jej pouzivaji (2) (22) (16) (25) nebyl patrny. Zde se ukazuje

moznost vétSitho zkoumani vztahti mezi systolickym a diastolickym tlakem a dalS$imi

signaly, jak je konstatovano i zde (28)
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V ramci hodnoceni vysledkil je dobré zminit, Ze skupina déti absolvovala
vertikdlni méreni vestoje, nikoliv na naklonéné roviné, mohlo tedy dojit
k zaznamenani rady artefaktli. Pokud by vznikl spole¢ny artefakt ve formé piku ve
vSech signdlech, vznika tim faleSna podobnost, pokud by byl ovlivnén jen néktery
signal, dochazi k vétsSimu sniZeni vzajemné informace

Do budoucna zlstavd velmi zajimavym tématem mimo jiné spravné
vyhledani a nastaveni specifického zpozdéni T pro kazdy signal.
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5 ZAVER

Tato diplomova prace se zabyvala moZnostmi hodnoceni vztahu mezi
kardiovaskularnimi signaly pomoci nelinearnich metod. Nejprve byla probrana
fyziologie kratkodobé regulace krevniho tlaku s diirazem na baroreflex a nelinearitu
ve vztazich kardiovaskuldrnich signal. Dale byly popsany nékteré metody pro
analyzu kardiovaskularnich signdalt. Diliraz byl kladen na nelinedrni metody, ze
kterych byla nasledné pro hodnoceni vztahu vice signald jako nejlepsi vybrana
metoda vinformacni doméné, konkrétné metoda indextli sprazeni zjisténych pomoci
vypoctu podminéné entropie.

V dalsi ¢asti byly popsany signaly, které byly pouzity pro analyzu, jedna se o
Casové rady systolického a diastolického krevniho tlaku a ¢asové rady délky trvani
srdecniho cyklu, které jsou na Fyziologickém ustavu Lékarskeé fakulty Masarykovy
univerzity ziskavany z pletysmografického kontinualniho zaznamu krevniho tlaku.
Nasledné byla dopodrobna rozebrana metoda podminéné entropie a z ni vychazejici
indexy, informujici o mife a sméru predavani informace mezi signaly.

Poté tato metoda byla zpracovana v prostiedi Matlab, a to tak, aby mohla byt
pouzivana a rozvijena i v budoucnu.

Ve funkénim naprogramovaném prostiedi byly generovany vysledky
popisujici vztah mezi dostupnymi kardiovaskuldrnimi signaly ziskanych u stejnych
osob za riznych podminek (sed vs. stoj a leh vs. vertikalizace). Statisticka
vyznamnost zmény indexli kauzalniho spiaZeni a transferové entropie byla ovérena
nad mediany konkrétnich sméri v ramci celé skupiny, Wilkoxonovym testem. Pro
indexy direkcionality byla obdobné hledana statisticka vyznamnost od nuly. V ramci
zkuSebnich vysledkii algoritmizovaného postupu byly detekovany na pouzitych
signalech silné vazby mezi systolickym tlakem, kdy vice byl ovliviiovan systolicky
tlak diastolickym, toto zjisténi je v souladu s publikaci na podobné téma (28). Pro
zmény faze bylo detekovano zvysSeni sily vazby mezi diastolickym tlakem a RR
intervaly po vertikalizaci u dospélych diabetiki. U déti byl pozorovan narfst
direkcionality ve sméru systolicky tlak->RR intervaly po vertikalizaci, cozZ odpovida
baroreflexni aktivité.
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