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Pochodzenie rytmu serca...
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Badanie elektrofizjologiczne
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Co mierzymy?

951 972 955 953 926 932 944 961 980 966 950 948 941 956

RR,,=872ms RR,=856ms RR,.,,=3848 ms




Heart rate variability- zmiennos¢ rytmu serca

RR,,=872ms RR, =856 ms RR,,, = 848 ms
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Dzieku uprzejmosci R. Schneidera, TUM, Munich, Niemcy
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sredni czas trwania odstepu RR
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Liczba pobudzen zatokowych
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Dekompozycja innych sygnatow kardiologicznych
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Asymetria rytmu serca —
Heart rate asymmetry (HRA)
Co to jest?



Wybierzmy sie na wycieczke i...
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Rytm serca pochodzenia zatokowego ===
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Analiza wykresow Poincaré odstepow RR

RR, ;, =872 ms RR, = 856 ms RR,,., = 848 ms
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Rzuty wykresu Poincaré odstepow RR na rozne osie

Rozktady zwolnien i przyspieszen
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Rzuty wykresu Poincaré odstepow RR na rozne osie

Rozktady zwolnien i przyspieszen
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Linie centroidu i linia identycznosci
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Piskorski J, Guzik P, Phys Meas 2007
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RR = (RR,RR,,...,RR.),

RR. ., ={RR,,RR,,...,RR .}
RR.={RR,,RR,,...,RR }

SD1? = Var( RR, - RR“-lj

J2
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S

SDNN? = %(SDIZ +SD2?).

Piskorski J, Guzik P, Phys Meas 2007




Podziat wariancji dtugo- | krotkoterminowej

o o
o o
o o
o o
o o
[0} (e}
‘0 ‘0
£ S
o o S o
+x T o
o o
o o
o o
o o
N~ N~
o o
o o
© ©
1 | | | T
600 700 800 900 1000 600 700 800 900 1000
RR; [ms] RR; [ms]

Piskorski J, Guzki P, Med Biol Eng Comp 2011



Podziat wariancji krotkoterminowej
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Podziat wariancji dtugoterminowej
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Formalny podziat SDNN?
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Formalny podziat SDNN?
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Heart Rate Asymmetry

Weryfikacja metod obliczeniowych

Przetasowanie kolejnoSci danych



Heart Rate Asymmetry
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Heart Rate Asymmetry
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Zwolnienia zatokowego rytmu serca majg istotnie wiekszy udziat w tworzeniu
krétkotermionowej zmiennosci rytmu serca niz przyspieszenia w 5- i 30-

minutowych EKG u zdrowych oséb.

Guzik et al. Biomed Tech 2006
Piskorski et al. Physiol Measur 2007



Heart Rate Asymmetry
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241 zdrowych (mediana wieku 23 lata; 105 kobiety). 30-minutowe spoczynkowe EKG.
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Guzik. Post-doc thesis, 2009
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HRA — podsumowanie

Zmiennosc¢ krotkoterminowa

Wktad zwolnien do > Wktad przyspieszen do
zmiennosci krotkoterminowej zmiennosci krotkoterminowej

Zmiennosc¢ diugoterminowa
Wktad zwolnien do < Wktad przyspieszen do

zmiennosci dtugoterminowej zmiennosci dtugoterminowej
Zmiennosc¢ catkowita

Wktad zwolnien do < Wktad przyspieszen do
zmiennosci catkowite] zmiennosci catkowite;
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Mikrostruktura rytmu serca
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Mikrostruktura rytmu serca
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Piskorski J, Guzik P, Phys Meas 2011



Dtugosci poszczegolnych serii

symbol seria

ARI1 0 — +

AR5 o= = s S s +
DR?2 = o o =

DRS& -+ + + 4+ + + + + 0

Przyktady monotonicznych serii
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Serie zwolnien i przyspieszen dla danych przetasowanych — testowanie
wynikow i wartosci referencyjne

i +3i+1 2i3+3i2—i—4
(i +3) (i +3)

E(r‘,n)=n

1<n-2,k=D,A

E(r°) = E(r")

J. Piskorski, UZ
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Estymacja rozktadu seril
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J. Piskorski, UZ



Parametry pochodne — entropia seril

max(i)D

HDR =~ Z pi,D -In pi,D
i=1

max(i)A

HAR == Z pi,A'In pi,A
i=1

Pio = Pia

HDR = HAR = HShR

J. Piskorski, UZ



Mikrostruktura rytmu serca

Metoda serii monotonicznych — statystyka zliczeniowa
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Mikrostruktura rytmu serca e

Czestosc serii zwolnien i przyspieszen

169007 .
Ditugosc¢ serii | zwolnienia [20] przyspieszenia
69004 1 18.01 < 18.23
2500 2 8.55 > 7.99
3 2.09 < 2.38
val 0.52 < 0.79
5 0.25 < 0.37
20004 6 0.07 < 0.14
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Materiaty | metody

Nagrania holterowskie od 87 zdrowych osob,

Porownano:
Dtugosci serii zwolnien | przyspieszen
Udziaty serii zwolnien | przyspieszen w ogolnej liczbie
pobudzen zatokowych

Parametry entropijne zwigzane z przyspieszeniami |
zwolnieniami

Rozktady serii w danych fizjologicznych |
przetasowanych



Struktura Heart Rate Asymmetry s
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Piskorski J, Guzik P, Phys Meas 2011



Struktura Heart Rate Asymmetry e
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Piskorski J, Guzik P, Phys Meas 2011



Porownania

udziatdow serii z danymi przetasowanymi

Udziat serii

Udziat serii
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J. Piskorski, post-doc theses
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Porownania

udziatow serii z danymi przetasowanymi sy

Udziat serii
0.10 0.15 0.20

0.05
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—— Zwolnienia
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Przetasowane

Diugosé serii

J. Piskorski, post-doc theses



Parametry entropijne (holtery)
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Hip Ha Hrsh Hthrsh

J. Piskorski, post-doc theses



Heart Rate Asymmetry
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Wiasnosci fizjologiczne
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Heart Rate Asymmetry

Heart rate variability

RR interval SDNN LF HF HFnu

r p r p r p r p r p
Nd -0.06 n.s.|-0.45 <0.0001|-0.52 <0.0001|-0.42 <0.0001|-0.01 n.s.
CTd 0.04 n.s.|-056 <0.0001|-0.63 <0.0001|-0.52 <0.0001|-0.04 n.s.
Cid 0.03 n.s.| 056 <0.0001| 0.60 <0.0001| 0.52 <0.0001| 0.06 n.s.
c2d 0.02 n.s.|-0.62 <0.0001({-0.66 <0.0001|-0.62 <0.0001|-0.16 0.0141

Blood pressure variability

mean SBP SDNN LF HF LFnu

r p r p r p r p r p
Nd -0.06 n.s.| -0.06 n.s.| -0.16 0.0141| -0.18 0.0045| 0.06 n.s.
CTd 0.04 n.s.| 0.03 n.s.|-0.21 0.0013| -0.18 0.0042| -0.03 n.s.
Cid 0.03 n.s.| -0.03 n.s.| 0.18 0.0054| 0.15 0.0168| 0.03 n.s.
cad 0.02 n.s.| 0.01 n.s.|-0.16 0.0106| -0.15 0.0179] -0.01 n.s.

Baroreflex function

BRSa BRSa XBRS Baroreflex delay

r p r p r p r p
Nd -0.37 <0.0001|-0.30 <0.0001 (-0.31 <0.0001(0.35 <0.0001
CTd -0.42 <0.0001|-0.39 <0.0001 |-0.42 <0.0001(0.31 <0.0001
Cid 0.43 <0.0001|0.42 <0.0001 (0.36 <0.0001 |-0.33 <0.0001
c2d -0.49 <0.0001|-0.50 <0.0001|-0.49 <0.0001(0.33 <0.0001

Guzik. Post-doc thesis, 2009



Heart Rate Asymmetry
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Heart Rate Asymmetry - Norepinefryna =
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recovery . :
Guzik et al. Unpublished data



Mikrostruktura rytmu serca
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Heart Rate Asymmetry
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22 fetuses recordings
PoG1: from 16t to 24t
PoG2: from 25t to 32nd Porta et al.

PoG3: from 33rd to 40t

Am J Physiol Regul Integr Comp Physiol 2008;295: R550-R557



Heart Rate Asymmetry — roznice piciowe
Parametry HRA
Kobiety Mezczyzni
Mediana 25 perc. 75 perc. P Mediana 25 perc. 75 perc.
Nd [%] 50.07 48.65 51.96 <0.0001| 48.61 46.46 50.31
C1d [%] 52.73 50.14 56.66 <0.0001| 55.65 52.25 59.37
C2d [%] 48.00 45.01 50.17 0.0027| 46.46 43.21 49.10
CTd [%] 48.97 47.04 50.22 0.0013| 47.83 45.62 49.68
Czestos¢ HRA
Kobiety (N = 105) Mezczyzni (N = 136)
N % 95% CI P N % 95% ClI p
Nd < 50% 50 47.6% 37.8-57.6% 0.0005| 96 70.6% 62.2-78.1%| <0.0001
Cld >50%| 79| 75.2% 65.9-83.1%| <0.0001|119| 87.5% 80.7-92.5% | <0.0001
C2d <50% | 73 69.5% 59.8-78.1% | <0.0001|112 82.3% 74.9-88.3% | <0.0001
CTd <50% | 74 70.5% 60.8-79.0% | <0.0001|110 80.9% 73.2-87.1%| <0.0001

Sifa ekspresji | czestos¢ HRA expression jest rézna u kobiet i mezczyzn. HRA

slniejsze i czestsze u mezczyzn.

Guzik. Post-doc thesis, 2009
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HRA a czestosc oddychania

15 zdrowych (19-25 lat; 7 kobiet).

5-minutowe EKG. Taktowane oddychanie 6-15/minute
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Niemiarowo$c oddechowa rytmu zatokowego
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... rdznym czasom trwania faz wdechu i wydechu w czasie spontanicznego
oddychania towarzyszg odpowiednio przyspieszenie i zwolnienie rytmu serca

rowniez o niejednakowym czasie trwania



oceny HRA u o0s6b zdrowych w czasie spontanicznego
oddychania I w czasie taktowanego, wolnego oddychania z
czestoscig 6 oddechow/minute z zachowaniem rownych dtugosci

faz wdechu | wydechu




Badani | metody ey

« 86 zdrowych ochotnikéw ($Sredni wiek 37.4+/-15.9 lat, w tym 41 kobiet). BMI $r 24 kg/m?
« EKG rejestrowane w pozycji lezgcej 2 razy przez 5 minut EKG odpowiednio w czasie
oddychania spontanicznego i taktowanego.
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Badani | metody

Ocena HRA:

« analiza udziatu zwolnien w krotkoterminowej, dtugoterminowej |
catkowite] HRV;

 analiza mikrostruktury rytmu serca — serie monotoniczne zwolnien
| przyspieszen rytmu serca.

Analiza statystyczna:

nieparametryczny test Wilcoxona dla zmiennych sparowanych;

- testy binomialny 1 proporcii.
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ZIELONOGORSK

Udz al serii o okreslonej diugosci
w liczhie wszysthich pobudzen zatokowch

Udziat serii o okreslonej dugosci

w liczhie wszysthich pobudzen zatokowych
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Udz al serii o okreslonej diugosci
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Wolne oddychanie z rowno trwajgcg fazg wdechu |
wydechu nasila zarowno ekspresje, jak | czestosc
zjawiska HRA u zdrowych osob wypoczywajgcych w
pozycji lezacej.

Mechanizmy odpowiedzialne za HRA sg bardzie
ztozone | wykraczajg poza prostg zaleznos¢ od

dtugosci trwania wdechu | wydechu.



Heart Rate Asymmetry

Jf"?i: f

Czy HRA jest zjawiskiem stalym czy
dynamicznym?



Heart Rate Asymmetry

Ciggta ocena HRA w 5-minutowym oknie przesuwajacym sie wzdtuz 30-
minutowego EKG.
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Heart Rate Asymmetry
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HRA jest procesem dynamicznym zmieniajacym sie z uptywem czasu




Heart Rate Asymmetry
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Wartosc¢ kliniczna
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Heart Rate Asymmetry & AF

Dane od Prof. JK Wranicza (Lédz): 31 pts z AF

54 =
p<0.0001

53+

52~

§ HRA jest obecne w czasie AF a
@)

50+ —— tasowanie catkowicie znosi
to zjawisko

48+ ——

474

AF orig AF rand Manuscript in preparation
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Heart Rate Asymmetry & HF class =

« Dane od Prof. E. Orfowskiej-Baranowskiej & Prof. R. Baranowskiego (Warszawa)

« 24-h EKG od 349 chorych z AS (61.8 +/- 10.5 lat; 148 kobiet) przed wymiang
zastawki.

« HRA w zaleznosci od klasy funkcjonalnej NYHA

60+
p =0.0052
55 Ekrepresja HRA jest gorsza
1 u chorych z AS z

%50_ 1 — bardziej zaawansowanga
O o niewydolnoscia serca.

45+

0 | [l 11 v

NYHA class

Manuscript in preparation



Heart Rate Asymmetry & type 1 DM =

C1d [%]

Dane od Dr. E. Migliaro z Department of Physiology, School of Medicine,
Universidad de la Republica, Montevideo, Uruguay

24-h EKG od 15 zdrowych i 15 chorych z cukrzycg typu 1o co najmniej 25-letnim
czasie trwania.

601
T p = 0.0028
—
50+
Kréotkoterminowa HRA  jest
 —— zmniejszona u chorych z
DM1
40-
30 ! . . . b .
Healthy subjects Diabetic patients

Guzik et al. Clinical Autonomic Research, Clin Auton Res. 2010;20:255-7



Serie zwolnien u chorych po zawale serca .. .-

Prospektywnie zgromadzone dane z badan ISAR-HRT i ART od Prof. G. Schmidt
(Klinikum rechts der Isar, TUM & Deutsches Hearzzentrum, Munich, Germany)

Faza ustalania punktéw odciecia: 24-h EKG Holter od 1455 pacjentéw po zawale serca
(grupa treningowa)

Walidacja: kontrola u kolejnych 946 pacjentéw po zawale serca (validation sample).

Pierwotne punkty koncoer:
— Smiertelnos¢ catkowita

- Smiertelnos¢ sercowa

- nagly zgon sercowy

Guzik et al. J Electrocardiol. 2012;45:70-6



Deceleration runs in post-Ml patients ==
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Guzik et al. J Electrocardiol. 2011, in press



Deceleration runs in post-MIl patients

Cutoffs and hazard ratios of deceleration run counts (%)

Cutoff Univanate Multivariate
Hazard ratio P Hazard ratio P
(95% CI) (95% CI)
DR1 (%a) =230 3.0(1.84.8) <0001
DR2 (%a) =54 3.2 (2.0-5.2) <0001 1.8 (1.1-3.2) 025
DR3 (%) =0.66 4.3 (2.6-7.0) <0001
DR4 (%) =005 7.2(4.2-12.4) <0001 3.2 (1.7-6.0) 0003
DRS5 (%) =0.01 5.3 ((3.19.0) <0001
DR6 (%) =0.01 44 2.7-7.0) <0001
DRT (%a) =0.008 3.6 (2.2-5.9) <0001
DRE (%) =0.005 3.8 (2.3-64) <0001 2.5 (1.44.5) 001
DR9 (%) =0.001 3.8 (2.4-6.1) =.0001
DRI10 (%) =0.001 2.5(1.54.1) <. 0005
SDNN (ms) =70 2.4 (1.5-3.9) <0005

Guzik et al. J Electrocardiol. 2011, in press



Training sample Validation sample
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Pojedyncze zwolnienia i przyspieszenia rytmu serca u chorych
poddanych prébie wysitkowej ze wskazan klinicznych

-929 kolejnych chorych z badania FINCAVAS Study (Dr. Tuomo Nieminen, Tampere

University, Finland)

-Zapisy EKG o co najmniej 1-minutowej dtugosci sprzed wysitku.
Sredni czas obserwacji: 56.9+/-11.0 M

4.0 2.4-6.6 <0.001
2.7 1.7-4.5 <0.001

6.9 3.3-14.3 <0.001

4.5 2.2-9.2 < 0.001
13.0 3.5-48.8 < 0.001
10.5 2.8-39.6 < 0.001

Guzik P, Nieminen T, Piskorski J, Kaizer W, Nikus K, J Viik, R Lehtinen, T Lehtimaki, M Kdhonen ICE, 2011



Mikrostruktura HRA w zaleznosci od stopnia ciezkosci zespotu . oo
bezdechu sennego

Dane od Prof. Adriana Baranchuka z Queen’s University, Kingston,
ON, Canada

78 chorych poddanych catonocnej rejestracji polisomnograficznej z
powodu podejrzenia OSA — analiza 300-minutowych EKG:

-19 pts — bez lub fagodny OSA (AHI < 15),

-18 pts — posredni OSA (AHI 15-29)
-41 pts ciezki OSA (AHI > 30).

Guzik et a., Clinical Auton. Res, w druku
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Mikrostruktura HRA w zaleznos$ci od stopnia ciezkosci zespotu rawEReYTEY
bezdechu sennego
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Guzik et a., Clinical Auton. Res, w druku



Mikrostruktura HRA w zaleznosci od stopnia ciezkosci zespotu

bezdechu sennego
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Guzik et a., Clinical Auton. Res, w druku



Mikrostruktura HRA w zaleznosci od stopnia ciezkosci zespotu

bezdechu sennego
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Heart rate asymmetry

Nie jest jedynym asymetrycznym zjawiskiem

w ukiadzie krazenia
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130 —
ser.i=s8P, | ASymetria ci$nienia tetniczego
2 x SD1
SBPn+1 > SBPn g’:-’.:-:

SBP,,.1 [mmHg]

SBP, .1 < SBP,,

60 130
SBP,, [mmHg]

227 zdrowych(19-31lat; 97 kobiet)
30-minutowe spoczynkowe nagrania fali tetha z oceng SBP

Guzik et al. Hypertens Res 2010;33:1199-205
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““Blood pressure asymmetry

Median IQR
Cl (%) 52.8 50.9-55.1
N. (%) 48.8 47.2-50.1
SBP proportion 95% CI P value
C1,>50% 0.82 0.76 to 0.87 < 0.0001
N, <50% 0.75 0.69 to 0.80 < 0.0001

Wzrosty SBP maja istotnie wiekszy wudzial w krétkoterminowej
zmiennosci cisnienia tetniczego niz spadki SBP u zdrowych osob

wypoczywajacych w pozycji lezacej
Guzik et al. Hypertens Res. 2010;33:1199-205



Cld 0.02 -0.01 OBSERVED PREDICTED

Blood pressure asymmetry

Nd 0.01 0.01 C1>50% C1>50%

False True False True
False 6 32 6.9 31.1

0
Cl>S0%  True 35 154 341 1549

oD

S ©

= g N.<50% N.<50%

% > False True False True
@© False 22 66 22.1 65.9

0
Ng<50%  True 35 104 349 1041

Zjawiska BPA & HRA sg niezalezne od siebie!

Guzik et al. Hypertens Res. 2010;33:1199-205
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Czasy przewodzenia AH | HV B

Badanie elektrofizjologiczne, 10 osob, 1-minutowe zapisy wewngtrzsercowe

120-
AH
100-
80-
60-
HV
20 1 1 1 1 1 !
0 10 20 30 40 50 60

Time [seconds]

Guzik et al. W przygotowaniu
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Czasy przewodzenia AH | HV e
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““Heart rate asymmetry

- Jest zjawiskiem fizjologicznym;

- Jest zjawiskiem dynamicznym;

- Jest zjawiskiem o roznej ekspresji u kobiet | mgzczyzn;

- Zmienia sie w przebiegu niektorych chorob;

- ma wartosc¢ rokowniczg w wybranych grupach pacjentow;

- wymaga dalszych badan fizjologicznych i klinicznych.
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““Kardiologiczne ciagi czasowe

Asymetria rytmu serca jest jednym z kilku przyktadow asymetrii
kardiologicznych ciggow czasowych;

Zmiennosc¢ cisnienia tetniczego ma cechy asymetryczne;
Zmiennosc przewodnictwa przedsionkowo-komorowego ma cechy
asymetryczne;

Dotychczas nie badano asymetrycznych cech innych

kardiologicznych szeregow czasowych.



Dziekuje za uwage

©

http://hrstruct.org/

pguzik@ptkardio.pl



hrstruct.org

-TﬁTTGHi'*GnngIE :

Website on the keart rhythm structure and heart riyythm asymmetry

HRS and HRA

Heart rhythm structure (HES) 15 the way in which the AR mtervals time semies iz composed of individual heart rate accelerations and
decelerations. Any parameter describing the AR intervals time series which does not change after shuffling the series to randem crder
(like e.g. SDAN) is mof 2 HRS descriptor. Heart rvthm asymmetry (HEA) is 2 physiological phenomenon observable i the heart
thythm structure (HES), by wioch the stuctural properties related to decelerations only are consistently and wudirectionally different
from those connected with zecelerations enly:

In this website you will find a deseniption of various HRS and HRA parameters as well 22 tutonials on how to caleulate them.

Jarostaw Pizkorsia
Przemystaw Guzik
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Articles
» HRA and HRS clinical significance
» Macro- and micro- strochure
Tutorials

= Variance based HRA tutorial
» Funz HRS Tutomal



