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Obéhovy parametr

e variabilita — promeénlivost
* obéhovy parametr (kardiovaskularni)

* snaze meritelné
* EKG: RR interval, okamzitd srdecni frekvence (1/RR)
* Krevni tlak: systolicky (SBP), diastolicky (DBP), stredni (MAP),
pulzovy (PP)
* Spatné meéritelné primo (bioimpedance), nékdy
dopocditatelné neprimo (Windkessel model)
» systolicky objem (SV), minutovy vydej (CO), periferni rezistence
(TPR)
* hodné Spatné méritelné (invazivné, katetrizaci)
» tlaky a prutoky v rlznych ¢astech cévniho recisté




Casova rada (signal) obéhového parametru

Tep po tepu (napr. 5 min dlouhy zaznam)

* RRinterval: 805, 820, 815, 817, 822, 816,..... ms
 Okamzita srdecni frekvence: 70,73, 68, 65,67, 71,..... bpm
 Systolicky tlak: 115, 117,120, 116, 121, 119,..... mmHg
900 | ' | | | |
& £ 800
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krevni
tlak




Casova rada (signal) obéhového parametru

Kazdych napr. 15 minut
e 24-hodinové méreni krevniho tlaku, EKG Holter

[mmHg] srdeéni frekvence
krevni tlak o STK [bpm]
@ srdecni frekvence
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Stanoveni variability obéhovych dat — pro¢?

* kardiovaskularni systém je rizeny pomoci negatovnich zpétnych
vazeb

* zpeétnovazebni regulace vytvari oscilace v systému — ¢im delsi je
zpetnovazebni okruh, tim pomalejsi oscilace

* analyza oscilaci podava informaci o aktivité regulacnich
mechanismu (a to i kdyz nezname presny mechanismus
fungovani systému — blackbox — ani vSechny vstupni proménné)

Systém A

Signal 1 zpétna vazba




Strucny uvod do teorie systému

A21(Z) Azz(Z)
( all’lz_l + a11’2Z_2 + -+ all,nZ_p a12,1Z_1 + a12’2Z_2 + -+ alzjnZ_p>
= —1 —2 - 1 —2 -
Ap10+ Q2112 "+ Ap12Z27 %+ + A1 4Z27P Q12" "+ App2 “+ -+ ayz7?

A(Z) = (A11(Z) A12(Z)> _ zp: A z¥
k=0

Hy1(f) le(f))

Hf)=U—-A@)™" = (H21(f) Hy, (f)

S =H@ A HED = ({12
N
0 22

S11(f) = 1A@) |7 - [I11 = A22(2) 1225 + |A1,(2)]%25],
S22(f) = 1A@)|? - [|A21 (D127 + |1 — A1, (2)]%25]
Si2(f) = [A@)I7 - [(1 — App(2) Az (27 DA + (1 — 411 (27 1)) A12(2) 23],

kde A(2) = ((1 — A11(2) (1 — A22(2)) — A1,(2) A1 (2)) .



Strucny uvod do teorie systému
B YN

™

K — -1 -2 —
4. 1,TlZ p a12’1Z + a12,22 + -+ alZ,nZ p)

_ 1 —2 _
- Ay1nZ P Qpp1Z7  + g2+t Apppz7P

‘;_1 _ (H11(f) H12(f))
A Hy (f) Hyp(f)

S11(f) = 1A@) 1% - [11 — A22(2) P25 + |A12(2) 2
S22(f) = 1A% - [|A21(D)]?2F + |1 — A1, (2) |
Si2(f) = [A@)|7 - [(1 — Ay (2))Az1(z7 1A +

kde A(z) = ((1 —A11(2))(1 = Ay;(2)) — Ay (2




Strucny uvod do teorie biologickych systému

* Biologické systémy jsou komplexni — vstup do systému neni
vzdy jeden, nastaveni systému (a tim i vystup) se muze ménit

e Systém transformuje jeden signal na druhy — vstupniho a
vystupniho signalu mizeme pochopit systém

e Sum: dalsi vstup do systému — nezajima nas a/nebo nezndme
jeho puvod dalsi zdroje oscilaci (Sum)

NN

Systém A

zpetna vazba

Systém B

dalsi zdroje oscilaci (Sum)



Jak vznikaji oscilace?

Systém A

Signal 1 zpétna vazba
JU\_/\ , reneseny
System B S'k y Y
vykyv yky

perioda oscilace — dana délkou zpétné vazby

C—
frekvence oscilace = 1/perioda

\ /‘\7‘ \ — frekvencni (spektralni) analyza

podava informaci o systému

H_J
zpozdéni systému B



Jak vznikaji oscilace?

V\/\ Regulaéni

zpétna vazba

Rezonance vznikla nedokonalosti A /\V/\V’\‘
zpétnovazebné regulace / \/




Zpétnovazebni systém - baroreflex

Sympatické drahy

odporové arterie
signal: periferni rezistence CNS: vazomotorické

\/\/\ centrum

srdce
signal: srdecni frekvence

CNS: kardiomotorické
centrum

AUV VVAVAN\ V)Y

Parasympatické drahy



Metody stanoveni variability jednoho signalu

metody

— \

Metody casové domény Metody frekvencni domény

/ \ (spektra)

Statistické metody Geometrické metody
(Smeérodatné odchylky a

z nich odvozené

parametry)

Nelinearni metody
(index ireverzibility, podminéna entropie, symbolickd analyza...)



Statistické metody

(variace na téma smérodatna odchylka)

24-hodinovy zaznam - cely zaznam

N

Prumer,,, £ SD,,

24-hodinovy zaznam — zpracovani zaznamu
po 5-ti minutach

SD,,,, vypocitana ze
vsech RR-intervall za
24 hodin

SD,,, vypocitana ze
vSech NN-interval( za
24 hodin (NN=normdini)

SD vypocditana ze
vSech Primg ..

SD vypocitana ze
vsech SD

5 min

SDRR

SDNN

SDANN

SDANNIDX




Geometrické metody

RR (ms)
840 x
828 y
760 X 1000 -
756 Y X o050
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Geometrické metody

Rinad REned
A 1500 B: 1560
’ (13
, strapec ,» Cigara
SDRR =39.5ms ggﬁﬁjgj?m
SDARR=22 4ms =3.3ms
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Metody frekvencni domény - spektrilni analyza

Casové fada ——) Spektrum
Signal v éasové doméné Signal ve frekvencni doméne

Rozlozeni signdlu na jednotlivé vinové délky (pripadné frekvence)

amplituda
amplituda

10 20 30 40 50 0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5
cas (s) frekvence (Hz)

o

ZOH) nm

GOO

. SO0 nm

N

400 nm




Metody frekvencéni domény - spektralni analyza

Casové fada E—) Spektrum
Signal v éasové doméné Signal ve frekvencni doméne

Rozlozeni signalu na jednotlivé frekvence

amplituda
amplituda

0 10 20 30 40 50 0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5
cas (s) frekvence (Hz)




Jak se tvori spektrum

Casova doména

Spektrum

Frekvencni doména

frequency f=1/T

© perioda T amplituda a

= 0.25) 10.
2 o2l 1505 e
g— 0.25} \$a=0. lo.25
("] 0 20 20 60 80 100 120 Yo

5
f=1/50 = 0.02 Hz

cas (s)

0.1 0.2

0.3 0.4 0.5

frekvence (Hz)



Jak se tvori spektrum

3 Spektrum
Casova doména Frekvenéni doména
perioda T amplituda a frekvence f=1/T
0.25 40.75}
(] Dﬁ=5_0_5 >, 1 0.50,5
O g25) \$a=0. lo.25|
3 | | = . | | f = 1/50 = 0.02 Hz
Q. 025! T=10s 10.75)
E AN\ANNS
© o5l _ ] I
0.25 | ~ a=0.2” | 1025 02 $-1/10=0.1Hz
0 20 40 G0 80 100 120 u[] 01 0.2 0.3 0.4 0.5

cas (s) frekvence (Hz)



Jak se tvori spektrum

Casova doména

perioda T amplituda a
0.25+
1 T=505 ,
0.25} \$a=0_
S 0.25) 1=10's | | | -
= ﬂf\M\/‘\/\/\/
=
a -0.25 | | a,=0‘2 | | ,_
g 0.25 Uy
0
-0.25
_ . . a=0.3 .
0 20 40 60 80 100
cas (s)

10.75¢
1 0.5
10.25

0.75r
0.5}
0.25-

0.75F
0.5f
0.25F

Spektrum

Frekvencni doména

frekvence f=1/T

0,5
‘_If = 1/50 = 0.02 Hz

%2 $-1/10=0.1Hz

0,3
f=1/3=0.33Hz |

0 0.1 0.2 0.3 0.4

frekvence (Hz)

0.5



Jak se tvori spektrum

Casova doména

Spektrum

Frekvencni doména

perioda T amplituda a frekvence f=1/T
0.25} {0.75}
Uﬁ=5_o-s \$ >, — 0.50 5 _
' 7= ‘0-25‘_|f= 1/50 = 0.02 Hz J
+ ' ' ’ i ' : ; ;
- 4 0.75) n
1 0.5¢ i
(1] 10.25+ 012 _
g , ,
:'3 075 f=1/10=0.1Hz n
3. 0.5 i
€ 0.25} 013 |
® iy
1.25 f=1/3=0.33Hz ]
1
0.75
0.50 5
0.25J Olz Ol3
0 - . .
0.02 0.1 ©°2 0.33 %4 05

frekvence (Hz)



Variabilita krevniho tlaku

Signal: 5 minutova C¢asova rada systolickych tlakl tep po tepu

Spektrum SBP (n.u.)

Viny 3. fadu (<0,15Hz) Viny 2. fadu (~0,2Hz) Viny 1. fadu (1Hz)
Mayerovy viny

S e
| 1| TN

| & T T 1 r T T T 1
) 5 10 15 20 0 0,5 1,0 1,5 2,0
Time [sec] Time [sec]

nevidime ve spektru

Ludwig (1847),
Einbrodt (1860)

Traube (1865), Her\ag (1869),
0 LMaver (1876)

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

Frekvence (Hz)




Variabilita srdecni frekvence
Signal: 5 minutova ¢asova rada RR intervali mérenych tep po tepu

)
£
‘©
e
g
k=
ml v
oo cas
300
Spektrum srdecni frekvence
. a RR interval( je témér
% 200 identické. Z hlediska
= 1 , L wy
— n spektralni analyzy (témér)
o — verr 4
o nezalezi na pouziti signalu RR
s 100 intervalG nebo srdeéni
= frekvence.
>
O %

0O 01 02 03 04 05

Frekvence (Hz)



Intermezzo: Podoba spekter

Amplitudové (absolutni)
spektrum

400

Amplituda RR (ms)

0O 0.1 02 03 04 05
frekvence (Hz)

amplituda spektra by méla
odpovidat amplitudé
oscilace prislusné frekvence
= smeérodatna odchylka
signalu

N

Vykon RR (ms?)

Vykonové
spektrum

0O 0.1 02 03 04 05
frekvence (Hz)

druha mocnina
amplitudového spektra,
plocha pod krivkou =
rozptyl

Amplituda RR (n.u.) o

Priklad: spektra RR intervall

Normalizované (relativni)
spektrum

N
U

0O 0.1 02 03 04 05
frekvence (Hz)

plocha pod kfivkou =1,
znazornuje relativni
zastoupeni jednotlivych
frekvenci



Spektra RR intervalu a systolického tlaku

Alentalul ¥y
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o o ©
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Baroreflex

Arteridlni
krevni tlak

Srdecni
frekvence

Sympathetic

© sympatické nervy

Systolicky
*
objem

cardiac nerve

*

Celkovy
periferni odpor




Baroreflex

Priklad: baroreflex

odporové arterie
signal: periferni rezistence CNS: vazomotorické

\/\/\ centrum

srdce
signal: srde¢ni frekvence

CNS: kardiomotorické
centrum

AUV VYA V)Y




Baroreflex

periferni (cévni, sympaticka) vétev baroreflexu

Priklad: baroreflex

odporové arterie

signal: periferni rezistence CNS: vazomotorické
centrum

CNS: kardiomotorické

srdce centrum

signal: srdecni frekvence

AUV VYA V)Y

srdecni (parasympaticka) vétev baroreflexu




Fyziologicky vyznam — frekvencni pasma

O
N

Spektrum RR (n.u.)
o
o

Spektrum SBP (n.u.)

Zdroj
variability :

baroreflex

Pomalé hormonalni zmény, RAS,
termoregulace, kolisani cévniho tonu...

baroreflex

0

Pasmo: velmi nizkych
frekvenci (VLF)

0.1

nizkych
frekvenci (LF)

Zmeény tlaku v hrudniku béhem

0.2

Zdroj variability: dychani

Respiracni sinusova arytmie

dychdni propagujici se do
krevniho tlaku

frekvence

cni

Srde

0.3 0.4

vysokych frekvenci (HF)

o | Systolicky tlak



< parasympathicus
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frekvenci (VLF)  frekvenci (LF)



< parasympathicus

Q
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frekvenci (VLF)  frekvenci (LF)



Zmeény variability: ortostaticka zatéz

Sympato-vagalni pomér: LF-HR/HF-HR
srdecni o
frekvence MLE-HR systolicky tlak

NLF-SBP

HR SBP ;
™ et ™ Dary
» : M
K — : StOj 5 standing
» 4 . = '
- »
® ”*
‘: » 4 ‘supine
i leh ;

o0 o 2 03 0s 08 g 00 (1] o2 02 04 oS M

ﬁ

frekvence

Ortostaticka zateéz:

e ZvysSeni aktivity sympatiku = zvySeni variability HR a SBP nizkych frekvenci
(LF)

e Snizeni aktivity parasympatiku - pokles variability HR na dechovych
frekvencich (HF)

mmmm) HODNOCENI FUNKCE ANS

http://jap.physiology.org/content
/jap/99/5/1728/F1.large.jpg



Zmeény variability srdecni frekvence (HRV)

6.10% SPECTRAL POWER, ms 2

RR-Int

35.0
30.0

N ———————
) = =g
400 A A %o ——= == (B
i \“ / 3 — e = =

250
20.0
15.0
10.0

[%]

FREQUENCY, Hz

———————— —— 0
0.00 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50 [EHz]
“ N )

e—

6.104

Variabilita ve frekvencnim pasmu HF klesa pri SPECTRAL POWER, ms?2

jakékoliv stresové situaci (> sympatikus)

* Fyziologické — sport, mentalni stres

* Patologické — diabetes, srdecni selhani
* Transplantované srdce

* Jeden z prediktort nahlé srdecni smrti

FREQUENCY, Hz



Hodnoceni funkce srdecni vetve baroreflexu

B Nebaroreflexni smer prenosu
‘S r variability
srdee -~ % |[RR> sBP
signal: RR intervaly AN,
’)o %
g

Eferentni
nervové

drahy

CNS:
kardiomotorické
centrum

Aferentni
nervoveé drahy

Baroreflexni smeéer prenosu variability
SBP - RR




Hodnoceni funkce srdecni vetve baroreflexu

 SBP a RR se vzajemne ovlivnuji prostrednictvim baroreflexu
-> funkci baroreflexu lze odhadnout na zakladé analyzy vzajemné
interakce obou signalt
e Zakladni (nékteri klinici o ném slyseli) parametr:
» citlivost baroreflexu (BRS, baroreflex sensitivity)
» Dalsi parametry (Casto lepsi, ale pro klinika moc matematiky)
* Koherence (spektralni)
» Efektivita baroreflexu (v casové oblasti)
* Symbolicka analyza (nelinearni metoda)
* Indexy kauzality (nelinearni, podminéna entropie)
* Kauzalni koherence (spektralni)
* Vyhodnoceni zpozdéni mezi RR a SBP
e ...atd. (ala matematici se nudili)



Citlivost baroreflexu (BRS) |

900
800

700
130

120
110

RR

Vysetreni funkce
srdecni vétvé
baroreflexu na zakladé
vztahu SBP a srdecni
frekvence (intervalli)

SBP
[mmHg] [ms]

BRS: zména délky srdecniho
cyklu vyvolana zménou SBP o
1 mmHg [ms/mmHg]

BRSf: zména srdecni
frekvence vyvolana zménou
SBP 0 1 mmHg [mHz/mmHg]

20 40

R o
EKG I I I I I

SPB

D e
RR interval

krevni
tlak

RR

60

BRS:
sklon
regresni
primky

SBP

80

o
L

1205

BRSf:
sklon
regresni
primky




Citlivost baroreflexu - vypocet

Laboratorni metody: Bolus injections of vasoactive drugs
- aplikace phenylephrinu (standardni) 1400
- neck suction O phenylephrine
o ’ @ nitroglycerine o
- Valsalvuv manévr 3
Spontanni metody: §
v casové domeéneé: sekvencni analyza £ 10001
ve spektralni doméné: vzajemna spektralni & | .,‘/"‘
analyza, a-index v 'ﬁ'
600 , |
70 120 170

- Systolic pressure (mmHg)



Citlivost baroreflexu — metoda neck suction

Sinusoidal
Suction

Pressure
monitoring

Constant Mechanical Sinus.suction \
suction  valves (to the patient)

Furlan R et al. Circulation 2003;108:717-723

Stimulace karotickych baroreceptori pretlakem nebo pod tlakem se
soucasnym zaznamem RR



Valsalvuv manévr

IV faze manévru :
uvolnéni nitrohrudniho tlaku = zvyseni zilniho navratu
—zvyseni krevniho tlaku - (baroreflex) - prodluzovani RR

; ,;f‘!‘i”\ {k

| \ 14
R\AW




Sekvencni metoda v casové doméne

Hledani sekvenci vzestupu SBP nasledovanych prodluzovanim RR a
vypocet jejich primérného sklonu




Spektralni metoda vypoctu

BRS: Zména RR vyvolana zménou STK 0 1 mmHg [ms/mmHg]
* Zmeéna RR —amplituda RR ve spektru RR
 Zmeéna SBP —amplituda SBP ve spektru SBP

, spektrum RR
» - staci podélit spektra = alfa index alfa index =

spektrum SBP

* Problém — ne kazda oscilace v RR ma plivod ve zménach SBP (zdrojem &asto neni
baroreflex)

g

o

€02 2

Q

e =

-} \E

+ 0,0 S

= D

g. 7))
0

a 0,12 o

v =

0,08 e

< 0,04 ﬁi,

8— 72)
0

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5



Spektralni metoda vypoctu

krosspektrum (vzajemné spektrum) RR a SBP:

e Spektrum obsahuijici jen ty frekvence, které se vyskytuji v obou
signalech RR a SBP soucasné

* Vyhoda — |ze vybirat frekvencni pasmo

o
o
X
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Citlivost baroreflexu — jiné znazornéni

/\/\/\/ gain (BRS)

— N\

Krevni tlak é Srdecni frekvence

baroreflex



Citlivost baroreflexu — fyziologicky vyznam

* cil baroreflexu — regulace zmén BP prostrednictvim zmén RR a TPR
e srdecni vétev baroreflexu je zprostredkovana vagem
— BRS je vyssi pri vyssi aktivité vagu a snizena pfri vyssim aktivité
sympatiku
— BRS je snizena ve stresovych stavech fyziologickych i patologickych
— BRS je zavisla na délce RR intervalu — kratSi RR — nizsi BRS

* dlouhodobé snizena BRS je odrazem poruchy regulace krevniho tlaku -
predstavuje zvysené kardiovaskularni riziko

shizena
BRS

normalni
BRS

RR
RR

._/'.*./
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PriCiny snizené BRS

. Fy2|olog|cky
psychicky stres — zvysena sympaticka
aktivita
e fyzicka zatéz — zvysena sympaticka
aktivita
e Ve vyssim veku

* Patologicky

* hypertenze — snizena citlivost
baroreceptor (ateroskleréza, ztuhla
sténa arterii)

* diabetes — diagnostika neuropatie
(porucha ANS)

* Chronicka deprese (neurogenni)

e srdecni selhani—srdce jako organ
neodpovida

* Transplantované srdce - denervace

e infarkt myokardu — srdce jako organ
neodpovida




Spektralni metoda vypoctu - koherence

. kross — spektrum RR x SBP _ 1fa ind ok
gain = spektrum SBP = alfaindex - koherence

Koherence (analogie korelace)

e popisuje jakousi miru synchronycity mezi signaly

 koherence =1 - oba signaly obsahuji totoznou oscilaci na dané
frekvenci (jsou na dané frekvenci plné synchronizované)

* koherence =0 - signaly spolu nemaji zadny vztah
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Koherence - fyziologicky vyznam

Snizena koherence je znakem poruchy funkce baroreflexu — nervové
drahy neprenasi informaci z SBP do RR

Koherence se zvysuje behem ortostatické zatéze, kdy baroreflex
aktivni (Snizena koherence béhem ortostatické zatéze predchazi
synkopé)

Dostatecna koherence je podminkou validity BRS

Je citliva na poruchu regulace tam, kde BRS neni (neni tak zavisla
na RR intervalu jako BRS)
Snizena koherence je znakem
baroreflexni desynchronizace, — koherence
rozpojeni regulacni smycky
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Koherence behem ortostatické zateze

Variabilita srdecni frekvence je vysoka,
ale jen malo z variability je dano
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Variabilita srdecni frekvence je nizka, ale z vétsSiny dana baroreflexem
— zvyseny prenos informace baroreflexem - vysoka koherence
(,baroreflex musi pracovat a srdce nema cas na hlouposti, tzn. Sum*)



Nevyhody vsech techto metod

Rytmus musi byt sinusovy, bez extrasystol (cozZ je u starSich
problém)

Zaznam musi byt dostatecné dlouhy (beat-to-beat signal alespon
5 minut dlouhy)

V pripadé analyzy funkce baroreflexu je hodnocena jen srdecni
vetey, chybi informace o variabilité periferni rezistence
Zanedbani kauzality baroreflexniho a nebaroreflexniho prenosu
variability

Stacionarita signalu



(1) Co si pamatovat?

Variabilita obéhovych rytmu podava informaci o regulaci
kardiovaskularniho systému
Hodnocené parametry (Casové rady):
* Nejcastéji hodnoceny: beat-to-beat srdecni frekvence (nebo
RR intervaly) — snadné méreni (EKG)
* Druhy ¢asto hodnoceny: sekvence systolického tlaku (lehce
tézsi méreni, Pefidzova metoda)
Hlavni metody hodnoceni variability jednoho signalu
e Variace na smerodatné odchylky (né&kdy se v klinice i pouZivaji a
nekteré pristroje je maji implementované)
* Spektralni analyza
Hlavni metody hodnoceni vztahu dvou signalu
* Citlivost baroreflexu (definice: zména RR vyvolana zménou
SBP 0 1 mmHg)



(2) Co si pamatovat?

variabilita srdecni frekvence (HRV) — hodnoceni ANS
* \lysoka — dobra regulace KVS
* Nizka —zvysené kardiovaskularni riziko
Variabilita krevniho tlaku
* Nizka — dobra regulace KVS
e \lysoka — zvysené kardiovaskularni riziko
Citlivost baroreflexu (BRS)
* Dostatecna (> 4 mmHg) — baroreflexni regulace asi OK
e Snizena (< 3 mmHg) — zvysené kardiovaskularni riziko
* u hypertenze, srdecniho selhani, diabetu, ve stresu
Prediktory nahlé srdecCni smrti: témer nulové hodnoty HRV a BRS
Spektra RR a SBP
* Frekvencni pasma (VLF, LF a HF), co znamenaji
* HF (0.15-0,5Hz): parasympatikus, dychani
e LF (kolem 0,1 Hz): sympatikus/paras., baroreflex
e VLF (mensinez 0,03): pomalé KVS zmény (hormony, TPR, ...)



Kdo pochopil prednasku,
zvedne ruku




