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HRV

HRV - Heart Rate Variability: VARIABILITY: jak bardzo
znaczenie jest intuicyjne indywidualne dane réznig
sie od sredniej
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'\X $rednia
T
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House MD, season 7, episode 23

Odstepy RR

... we're testing a theory,
it's based on some stuff
you can't understand, like

RR variability, and some

stuff you can, like the fact

she shaved her head in an
art piece four months

ago ...

i generat




Metody oparte na zmiennosci metody oparte na ztozonosci

@ wariancja szeregu (SDNN22)

@ analiza wykresu Poincaré
(SD1%, SD2?%)

@ metody spektralne HF, LF, VLF,
ULF

o falki itd.

o entropia przyblizona i entropia z
préby
o dynamika symboliczna

@ metody fraktalne

Metody specjalistyczne:HRT, PRSA, DFA oraz metody badania struktury
asymetrii rytmu serca (HRA Heart Rate Asymmetry - SD12, SD22,
SD12, SD22).

Definicja

Woykres Poincaré

Zdefiniujmy szereg odstepéw RR jako wektor
RR = (RR1,RRy,...,RRy,).

i zdefiniujmy nastepujace wektory pomocnicze:
RR,_1 ={RRi,RR,,...,RR,_1}

RR, = {RRy,RRs,...,RR,},
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Filtrowanie Wykres Poincaré — deskryptory
Wykres Poincaré — konstrukcja
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Wykres Poincaré — deskryptory
Wykres Poincaré — konstrukcja Wykres Poincaré — deskryptory
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Wykres Poincaré — deskryptory

Wykres Poincaré — deskryptory

Konstrukcja podstawowych deskryptoréow wykresu PP
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Wykres Poincaré — deskryptory

Wykres Poincaré — deskryptory

Modyfikacja definicji SD1

900

Tradycyjne wariancyjne deskryptory wykresu Poincaré definiuje sie
wzgledem centroidu, parametry SD1 i SDNN mozna jednak zdefiniowaé
wzgledem fizjologicznie interpretowalnej linii identycznosci.
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Wykres Poincaré — deskryptory
Modyfikacja definicji SD1 Linie centroidu i linie identycznosci
Tradycyjne wariancyjne deskryptory wykresu Poincaré definiuje sie
wzgledem centroidu, parametry SD1 i SDNN mozna jednak zdefiniowaé
wzgledem fizjologicznie interpretowalnej linii identycznosci. 2000 p 115 7
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HRA — zjawisko
Asymetria rytmu serca — HRA (Heart Rate Asymmetry)
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Podzial wariancji krétkoterminowe)

ria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry

Podziat wariancji krétkoterminowe;j

Aby opisa¢ widoczng na wykresach asymetrie, dzielimy wariancje
krétkoterminowa na czesci zalezne oddzielnie od zwolnief i przyspieszen
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iskorski

Podziat wariancji krdtkoterminowej
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Asymetria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry [JES T RURe PSR ey prms)

Podziat wariancji dtugoterminowej
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Wartosci wzgledne

Podobnie jak poprzednio, dla usunigcia zmiennosci miedzyosobniczej
wprowadzamy wartosci wzgledne

Uniezaleznienie od zmiennosci miedzyosobniczej

SD23% SD2?
C24 =05 a = oo
& i & §D2 SD2
T C24+C2, = 1.
: s
P E I Testowanie modeli matematycznych i generat 31/78

Podzial wariancji krétkoterminowej

Asymetria rytmu serca - Heart Rats

SD12% SD12
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Podzial wariancji diugoterminowe]

Asymetria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry

Podziat wariancji dtugoterminowej

Aby opisa¢ zachowanie dtugoterminowe dzielimy wariancje dtugoterminowa
(SD2?) na czedci zalezne od zwolnien i przyspieszen
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Podziat wariancji dtugoterminowe]

Asymetria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry

Definicja deskryptoréw dtugoterminowych

o Pomiedzy podzialem wariancji krétko- i dtugoterminowej jest
oczywista réznica, polegajaca na obecnosci czgéci Y 17 [’I‘L‘ on

12

o Wielko$¢ tej czesci zalezy w bardzo duzym stopniu od rozdzielczosci
urzadzenia pomiarowego.

o Czes¢ zwigzana z linig identycznosci jest dzielona réwno pomiedzy
czesci zwigzane z przyspieszeniami i zwolnieniami.

SD2? = SD22 + SD2?
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Formalny podziat wariancji catkowitej
Formalny podziat SDN N?
1
SDNN? = 5(sm2 +SD2?%)
SDNN? (SD13 + SD12) + (SD23 + SD2?%)
SD12 SD22
1
=5 (SD13 + SD23) + (SD12 + SD2?%)
ZSDNN3 2SDNN?2
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Asymetria rytmu Heart Rate Asymmetry

Formalny podziat SDN N?

Formalny podzial wariancji catkowitej

SDNN? = SDNNj + SDNN?

1 , 1
SDNNj =3 ($D13+5D2%), SDNN? = 3 ($p12+ 5D22)

Ci+Co=1,
o SDNN3 o SDNN?
= SDNN?’ *~ SDNNZ’
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R T W SRSl Formalny podziat warianci catkowite)

HRA — obserwacje

60
420 zdrowych ochotnikéw,
30-minutowe nagrania EKG

p <0.0001

p <0.0001

p < 0.0001

shCTd

C1ld shCid C2d shC2d CTd
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Asymetria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry

Przykfadowe wyniki

Przyktadowe wyniki — cd.

Asymetria krotkoterminowa — zaobserwowano w 199 przypadkach, co
stanowi 82.6% grupy, p < 0.0001. Srednia C'1,=0.54; test Wilcoxona
p < 0.0001.

Asymetria dtugoterminowa — zaobserwowano w 184 przypadkach, co
stanowi 76.4% grupy, p < 0.0001. Srednia C2,=0.47; test Wilcoxona
p < 0.0001.

Asymetria catkowita — zaobserwowano w 184 przypadkach, co stanowi
76.4% grupy, p < 0.0001. Srednia C3=0.47; test Wilcoxona

p < 0.0001. Mozna powiedzie¢, ze asymetria dtugoterminowa
przewaza w badanej grupie
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Przykladowe wyniki

Przyktadowe wyniki — wyodrebnienie asymetrii

Poniewaz wielko$¢ grupy wynosi 241, najmniejsza proporcja, ktéra istotnie
rézni sie od 50% wynosi 57% (przy p=0.039). Ta proporcja osiagnieta jest
juz po 1 min dla wszystkich rodzajéw asymetrii: 57% dla asymetrii
krétkoterminowej, 58% dla asymetrii dtugoterminowej i catkowite;.

(Obliczenia te nie biora pod uwage analizy btedu typu II)

7.09.2013)

estowanie modeli matematycznych i generat 39/78

Asymetria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry.

Formalny podziat wariancji catkowitej
Stwierdzenie istnienia asymetrii

Odpowiednie typy asymetrii istnieja gdy w zbiorze N analizowanych
nagran:

o Dla asymetrii krétkoterminowej:
Cly > Cl,,

w stopniu istotnym statystycznie.
o Dla asymetrii dtugoterminowe;j

C?d < CZu,

w stopniu istotnym statystycznie
o Dla asymetrii catkowitej
Cd < Cy,
w stopniu, ktéry jest istotny statystycznie
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Asymetria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry

Przykladowe wiyniki

Przyktadowe wyniki

30-minutowe szeregi odstepéw RR, 241 mtodych (22-25 lat) zdrowych
ochotnikéw, 105 kobiet, warunki spoczynkowe
Test dwumianowy dla sprawdzenia, czy proporcja oséb z odpowiednia
symetrig jest wieksza niz 50%, test Wilcoxona dla bezposrednich
poréwnan odpowiednich wktadéw.
Sprawdzono réwniez czas ,wyodrebnienia” asymetrii

JP, Przemystaw Guzik,Asymmetric properties of long-term and total heart

rate variability, Medical and Biological Engineering and Computing, 1-9,
2011
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Asymetria rytmu serca - Heart Rate Asymmetry

Przykladowe wyniki

Przyktadowe wyniki — wyodrebnienie asymetrii

Catkowita
68%
65%

Krétkoterminowa
75%
73%

Czas
15 min
10 min

Dtugoterminowa
70%
66%

Wszystkie powyzsze proporcje s3 statystycznie istotnie rézne od 50%.
Podobnie wszystkie testy Wilcoxona daja istotne statystyczne réznice
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Przykladowe wyniki

Przyktadowe wyniki — wyodrebnienie asymetrii
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Uwagi metodyczne

@ Asymetria w ujeciu tu prezentowanym jest jednokierunkowa, to
znaczy aby stwierdzi¢ asymetrig, jeden z wktadéw musi by¢
systematycznie wigkszy od drugiego — sam fakt braku réwnosci
wkfadéw nie jest wystarczajacy

@ Asymetria musi znika¢ po przetasowaniu danych do losowej kolejnosci

orski

(Gdarisk 27.09.2013)
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Kierunkowos¢

Kierunkowos¢

Przynajmniej dwa elementy kieruja geometrig PP: fizjologia i element
stochastyczny. Przy przyjeciu dwukierunkowej definicji asymetrii, element
stochastyczny z duzym prawdopodobiefistwem wygeneruje ,,asymetrie”.
Idealnie wywazony PP jest tak naprawde bardzo matfo prawdopodobnym
przypadkiem. Istniejg podejécia dwukierunkowe, jednak badajg one inne
wiasnosci szeregu RR niz podejscie przyjete przez nas.

Przyktad — idealnie symetryczny proces prowadzi do ,asymetrii”

ski (Gdarisk
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Kierunkowos¢

Kierunkowo$¢ — przyktad

@ Zatbézmy, ze w szeregu RR prawdopodobienstwo, ze nastepny wyraz
jest wigkszy od poprzedniego wynosi P = 5 i jest to proces czysto
losowy. Odpowiada to klasycznemu eksperymentowi z rzutem uczciwa
moneta.

@ Rzuémy moneta 100 razy — bedzie to odpowiadato jednemu PP
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Kierunkowos¢

Kierunkowo$¢ — przyktad

o Prawdopodobienistwo otrzymania idealnie symetrycznego
(zréwnowazonego) PP

100

50)(1/2)10‘] ~0.08,

p(symmetria) = (

o Prawdopodobienstwo ,asymetrycznego” wykresu

p(asymetria) ~ 1 — 0.08 = 0.92.

W duzej prébie ,nagran” tego typu oczekujemy wiec 92%
,asymetrycznych” wykreséw. Przy takim podejsciu dwukierunkowym,
idealnie symetryczny proces generuje ,asymetryczne” realizacje (wykresy
Poincare).

Asymetrie tego typu mozna rozwazad, ale trzeba przy tym by¢ bardzo
ostroznym .

Testowanie metody — tasowanie

Testowanie metody — tasowanie

Dane tasujemy przy W danych

pomocy generatora liczb przetasowanych nie
losowych — w teorii moze by¢ zadnej réznicy
odpowiada to pomiedzy wktadami —
wyciaganiu numeréw jezeli taka réznica jest
odstepéw RR w sposéb  stwierdzona, to oznacza
losowy z kapelusza. to, ze obserwacja jest
artefaktem metody.

Dla przyktadu
przedstawionego
wczesniej nie ma
statystycznie istotnej
réznicy pomiedzy
wktadami przyspieszen i
zwolnien dla wszystkich
typdw asymetrii
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Tasowanie — przyktad
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Pochodzenie HRA — hipoteza

HRA jest spowodowane przez réznice
w sposobie w jaki serce przyspiesza i
zwalnia

Zadanie: zbada¢ serie zwolnien i
przyspieszen i sprawdzi¢, czy mozna
zaobserwowac jakie$ interesujace
zjawiska
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Serie zwolnien | przyspieszer

Serie zwolnien i przyspieszen

Seria zwolnien /przyspieszeii to segment szeregu RR podczas ktérego serce
albo ciagle zwalnia albo przyspiesza

DR - deceleration run, AR — acceleration run
N - neutral run

950

o
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DR3

RRinterval [ms]

750

beat number

(Gdarsk
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Serie zwolnier i przyspieszen

[

Serie zwolnien i przyspieszen

Serie zwolnien i przypieszen dla danych przetasowanych — testowanie
wynikéw i wartosci referencyjne
B+ 32 —i—4

(i+3)!

2+ 3i4+1
(i+3)!

E(rfn)=n

i<n—2, k=D,A
Oczywiscie
E(rP) = E(rf))
Levene H, Wolfowitz J 1944 The covariance matrix of runs up and down
Ann. Math. Statist. 15 58-69

(Gdarisk 27.09.2013)
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izenie HRA — hipoteza

Serie zwolnien | przyspieszer

Estymacja rozktadu serii

E(rF,n) x i
Pik = .
n
R (liczba ) x i
ik — -
n
max(i)p max(j)a

S pino+ Y, pa=1,
i=1 j=1

zenie HRA — hipoteza

Parametry teorioinformacyjne

Parametry teorioinformacyjne — entropia serii

max(i)p

Hp= — > pip-lnpip (1)
i=1

max(j)a

> pia-lnpja
j=1

)]

max(®)p
Hpr=—- % pip-Inpip
i=1
max(i)a

Hap=— Y pia-lnpia
i=1
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TNl Parametry teorioinformacyjne
Parametry teorioinformacyjne — entropia serii
Dla danych przetasowanych zachodzi oczywiscie
Pi,D = Pi,A
Hpr = Har = Hgnr
) Tstowanie modeli matematycznych i generat. 52 /78

Parametry teorioinformacyjne

RA - hipoteza

Zastosowanie

Grupa 1.: osiemdziesiagt siedem 24h nagran holterowskich od zdrowych
0s6b (41 mezczyzn); $rednia wieku 357.4 lat. Uczestnicy byli zdrowymi
ochotnikami u ktérych przeprowadzono wywiad, badanie oraz
nagranol2-odprowadzeniowe EKG

Grupa 2.: 420 trzydziestominutowych nagrain EKG od oséb zdrowych (136
mezczyzn); $rednia wieku 2945.3 lat. Uczestnicy byli zdrowymi
ochotnikami u ktérych przeprowadzono wywiad, badanie oraz
nagranol2-odprowadzeniowe EKG Policzono serie zwolnien i przyspieszen

dla wszystkich nagran wykorzystujac jedynie pobudzenia zatokowe. Liczby
serii tej samej dtugosci poréwnane zostaty dla serii zwolnien i przyspieszen.
Wyliczono réwniez $redni czas trwania dla kazdej serii.
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HRA — hipoteza

Parametry teorioinformacyjne

Poréwnanie dtugosci serii wyrazonej w uderzeniach serca
dla zwolnien i przyspieszen dla nagran 24-h

e - i
28] g pcom s 81 1 o peooor
1. B = %;.E;T b
5812 ns S g T [
28] L T ER 5
i === s ] e ;
—— H N =
ol e = - - == L=
ORI AR DR AR ORI ARG DRe AR DRs ARS ORs ARG DR7 AR DRS ARS

Run type Run type

Serie przyspieszen s3 liczniejsze dla wszystkich serii za wyjatkiem dtugosci
3i4.
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zenie HRA — hipoteza

Parametry teorioinformacyjne

Poréwnanie dtugosci serii wyrazonej w uderzeniach serca
dla zwolnien i przyspieszen dla nagran 24-h

p<owor o [ poom
. B . D peaom
<8 L H N p<0001
i 3 H H I <0001
E E . H - e . A
- = P PRI~ PR s R |
ORe AR DRIO ARtO DRI ARI1 DR12 ARIZ DRI A1 DRI4 AR14 DRIS ARIS DRI ARI
Funiype Runtype
Serie przyspieszen s3 liczniejsze dla wszystkich serii za wyjatkiem dtugosci
3i4
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Parametry teorioinformacyjne

Poréwnanie dtugosci serii wyrazonej w uderzeniach serca
dla zwolnien i przyspieszen dla nagran 24-h

Numoer of runs
Number of runs

00 05 10 15 20

DRI7 ART7 DRIS ARiS DR19 ARIS DR20 AR20 DR21 AR21 DR22 ARZ2 DR23 AR23 DR24 AR24

Runtype Run type

Serie przyspieszen s3 liczniejsze dla wszystkich serii za wyjatkiem dtugosci
3i4.
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Parametry teorioinformacyjne

Testowanie metody — tasowanie

Jest znacznie wiecej
krétkich serii w
przypadku danych

Dla danych
przetasowanych nie ma
statystycznie istotnych
réznic pomiedzy
rozktadami serii
zwolnien i przyspieszen

Rozktad serii pomiedzy
danymi w kolejnosci
fizjologicznej a danymi

przetasowanymi rézni si¢ przetasowanych niz
istotnie

danych w kolejnosci
fizjologicznej

Parametry teorioinformacyjne

Testowanie metody — tasowanie

800 1000

Number of runs.
Number of runs.
600

200 400
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Parametry teorioinformacyjne

Whyniki dla trzydziestominutowych nagran EKG

Praktycznie identyczne
o Wiecej serii przyspieszen, za wyjatkiem serii dtugosci 1 i 2

o Najdtuzsze serie to serie przyspieszen

Srednia najdtuzsza seria przyspieszen jest dtuzsza niz $rednia

najdtuzsza seria zwolnien

W danych przetasowanych jest wiecej serii krétkich, mniej serii
dtuzszych (4-8) i weale nie ma serii dtugich
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Parametry teorioinformacyjne

Teorioinformatyczny parametr sumaryczny — entropia serii
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Kompensacja

Rytm serca zmienia si¢ nieustannie,
pozostaje jednak w pewnym
ograniczonym (fizjologicznie)
zakresie wartosci

Problem: jezeli jest wiecej serii
przyspieszen niz zwolnien, to serce
powinno albo ($rednio) stale
przyspieszaé, albo serie zwolnien
powinny trwaé dtuzej, aby
skompensowac liczbe serii
przyspieszen.
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Rodzal seri Rodzal seri

Serie zwolnien trwaja dtuzej, za wyjatkiem serii dtugosci 4, 5, 6 i 7
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jie HRA — hipoteza

Kompensacja

Testowanie kompensagji
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Rodza sori Rodzasoi
Serie zwolnien trwaja dtuzej, za wyjatkiem serii dtugosci 4, 5, 61 7
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Kompensacja

Testowanie kompensacji
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Rodzaj seri Rodzaj seri

Serie zwolnien trwaja dtuzej, za wyjatkiem serii dtugosci 4, 5, 6 1 7
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Kompensacja
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Rozwigzanie dobrze znanego ukfadu
Lorenza (jedna zm

Wykres Poincaré odstepéw RR
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Kompensacja

Przyktad taterniczy

skorski  (Gdar [Testowanie modeli matematycznych i generat 66/ 78

zenie HRA - hipoteza IS

Przyktad taterniczy

Kompensacja

Przyktad taterniczy
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Interpretacja

Interpretacja

Skad bierze si¢ asymetria?
W tej chwili mozemy jedynie spekulowaé

@ Interakcja ukfadéw wspélczulnego i przywspétczulnego?

@ Szybko$¢/opbznienie w odpowiedzi wezta zatokowego na aktywacje
wspbtczulng/przywspélczulng?

o Oddychanie? (ale jak w takim przypadku zinterpretowaé brak
asymetrii dla serii dtugosci 3 i 4 i jej wystepowanie dla najdtuzszych
serii?)

o Inne oscylacje: zmiany w napieciu naczyniowym (fale Meyera),
odpowiedz na rzadkie zdarzenia (westchniecia) itd.?

@ Kombinacja powyzszych mechanizméw?

o Co$ kompletnie innego?

estowanie modeli matematycznych i generat 69 /78

Interpretacja i zast

Zastosowania

Do czego przydaje si¢ asymetria?
@ Nowy sposéb badania ukfadu sercowo-naczyniowego i oddziatywan w
obrebie uktadu autonomicznego

Liczba dtugich serii jest zredukowana u pacjentéw wysokiego ryzyka
po zawale. W dwuletniej obserwacji serie te majg waros¢
prognostyczng dla zgonu z jakiegokolwiek powodu, z powodéw
sercowych lub pod postacia nagtego zgonu sercowego

Badanie FINACAVAS - struktura HRA (krétkie serie) jest przydatna
w ocenie ryzyka odlegtego zgonu z jakiejkolwiek przyczyny oraz
odrebnie z powodéw sercowo-naczyniowych

Inne obserwacje fizjologiczne i kliniczne

Modelowanie matematyczne?
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Inne obserwacje fizjologiczne i kliniczne

o Ekspresja HRA spada u pacjentéw ze stenoza aortalng ze wzrostem
klasy NYHA

o Kroétkoterminowa HRA jest zredukowana u pacjentéw z cukrzyca
typu |

o Struktura HRA zwigzana jest ze stopniem zaawansowania OSA.
Dtuzsze serie obecne s3 u pacjentéw z wyzszym stopniem
zaawansowania choroby

o Ekspresja HRA rézni si¢ u kobiet i mezczyzn — u mezczyzn HRA jest
czestsza i lepiej wyrazona

o Wydtuzenia odcinkéw AH i HV maja istotnie wigksze wktady do ich
zmiennosci krétkoterminowej niz wydtuzenia

rski - (Gdarisk 27.09.2013)
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Cechy rozktadu serii

o empiryczny rozkfad prawdopodobienstwa
@ poréwnanie rozktadéw
@ cechy rozktadéw: skalowanie, prawo wyktadnicze
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ozkladéw — qa-plot i test

Poréwnanie rozktadéw wprost — qg-plot i test Cramér-von
Mises

Woykres qq: to wykres prawdopodobiefistwa (probability plot) stuzacy do
graficznego poréwnywania rozkfadéw prawdopodobiefistwa (lub zbioréw
danych), poprzez wyrysowanie zaleznosci kwantyli jednego rozkfadu od
kwantyli drugiego rozktadu.

Test Cramér-von Mises: test stuzacy do stwierdzenia, czy dwa zbiory
danych zostaty wygenerowane z tego samego rozkfadu
prawdopodobienstwa. Jest rozszerzeniem testu Kotmogorova-Smirnova do
danych dyskretnych.

Po co nam R?

iskorski (Gdarisk 27.09.2013)
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Zrédta

www.hrstruct.org
www.fmons.pl
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Cechy modelu matematycznego/generatora szeregéw RR

o serie przyspieszen powinny by¢ dtuzsze niz serie zwolnien

@ w czasie, $rednia dtugo$¢ zwolnienia powinna by¢ wieksza niz $rednia
dtugosé przyspieszenia

@ powinien by¢ zachowany rozktad prawdopodobienstwa dla serii
zwolnien i przyspieszen

@ powinno by¢ obserwowalne prawo wyktadnicze dla zwolnien i
przyspieszen, przy Ap < Aa (wynika z dwdch pierwszych punktéw)
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Dziekuje!
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