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Santrauka

Sirdies ligos yra viena dazniausiy mirties priezaséiy visame pasaulyje. Kiekvienais metais Europoje
del Sirdies sukelty sveikatos sutrikimy mirsta apie 3.8 milijonai zmoniy. Létinés Sirdies ir kraujagysliy
ligos taip pat yra ir didelé ekonominé problema dél pacienty ir jy Seimy nariy nedarbingumo, todél
svarbu kaip galima anksCiau atpazinti ligg ir laiku pradéti gydyma. IeSkant jautriy Sirdies ir
kraujagysliy sistemos poky¢iams parametry, neseniai buvo pasitlytas $irdies ritmo fragmentacijos
parametras, apskai¢iuojamas remiantis elektrokardiogramos (EKG) signalo analize. Nors EKG yra
laikomas pagrindiniu Klinikiniu jrankiu Sirdies ligy diagnostikos procese, taciau Siam signalui
registruoti reikalingi elektrodai, kurie varzo paciento judéjimg ir sukelia diskomfortg. Geram
kontaktui tarp elektrody ir odos uztikrinti naudojamas kontaktinis gelis, kuris geli sukelti odos alergija
arba laikui bégant isdziuti. Alternatyvus metodas Sirdies pulsui registruoti yra fotopletizmografija
(FPG). FPG yra patogus ir salyginai paprastas metodas, pacientui tereikia dévéti apyranke. Siame
darbe siekiama jgyvendinti ir iStirti fotopletizmografijos budu registruojamo $irdies ritmo
fragmentacijos parametrus. Tyrimui atlikti panaudotos 3 duomeny bazés, kurios uzregistruotos:
sveikiems jauniems tiriamiesiems, vagus nervo stimuliacijos eksperimento metu ir kardiovaskuline
autonomine neuropatija sergantiems pacientams. Atliktas fragmentacijos parametry jvertinimas
parodé, kad fragmentacijos parametrai apskaiciuoti i§ FPG signalo buvo artimi parametrams
apskaiciuotiems 1§ EKG signalo. Nustatyta, kad fragmentacijos parametrai yra jautrlis autonomingés
nervy sistemos balanso pokyc¢iams. Didéjantis parasimpatinés nervy sistemos aktyvumas mazina
fragmentacijos parametrus, taciau simpatinés nervy sistemos aktyvumo poky¢iams fragmentacijos
parametrai yra maziau jautras. Fragmentacijos parametrai neparodé reikSmingo statistinio skirtumo
tarp vagus nervo stimuliacijos ir placebo faziy, taciau jie patikimai priskyré pirmojo tipo diabetu
sergan¢ius pacientus su dar nediagnozuota kardiovaskuline autonomine neuropatija pacientams,
kuriems kardiovaskuliné autonominé neuropatija jau diagnozuota. Kadangi fotopletizmografijos
signalai yra jautrts judesiy triuk§mams, rekomenduojama Sirdies ritmo fragmentacijos parametrus
vertinti statiniy testy ar miego metu. Fragmentacijos parametry palyginimas su klasikiniais laiko
srities Sirdies ritmo variabilumo parametrais parodé reikSmingus skirtumus, todé¢l galima teigti, kad
fragmentacijos parametrai teikia papildomg diagnosting informacija.
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Summary

Heart diseases are one of the most common causes of death worldwide. Every year, around 3.8 million
people in Europe die from heart disease. Chronic cardiovascular diseases are a significant economic
issue for patients and their family members, so it is important to detect the diseases as early as possible
and start treatment in time. In search of parameters sensitive to changes in the cardiovascular system,
the proposed parameter of heart rhythm fragmentation was recently calculated based on
electrocardiogram (ECG) signal analysis. Although the ECG is considered a key clinical tool in the
diagnostic process of heart disease, electrodes are required to record this signal, which restricts patient
movement and causes discomfort. Contact gel is used to ensure good contact between the electrodes
and the skin, which can cause skin allergies or dry out over time. An alternative method to record
pulse rate is photoplethysmography (FPG). FPG is a convenient and relatively simple method. The
patient only needs to wear a bracelet. The aim of this work is to implement and investigate the
parameters of heart rate fragmentation recorded by photoplethysmography. 3 databases were used for
the study, which were registered: in healthy young subjects, during vagus nerve stimulation
experiment and in patients with cardiovascular autonomic neuropathy. The evaluation of
fragmentation parameters showed that the fragmentation parameters calculated from the FPG signal
were close to the parameters calculated from the ECG signal. Fragmentation parameters have been
found to be sensitive to changes in the balance of the autonomic nervous system. Increasing
parasympathetic nervous system activity decreases fragmentation parameters, but fragmentation
parameters were less sensitive to changes in sympathetic nervous system activity. Fragmentation
parameters did not show a significant statistical difference between the vagus nerve stimulation and
placebo phases, but they reliably assigned patients with type 1 diabetes with undiagnosed
cardiovascular autonomic neuropathy to patients already diagnosed with cardiovascular autonomic
neuropathy. Because photoplethysmography signals are sensitive to movement noise, it is
recommended that heart rate fragmentation parameters be assessed during static tests or during sleep.
Comparison of the fragmentation parameters with the classical time-domain heart rate variability
parameters showed significant differences, so it can be argued that the fragmentation parameters
provide additional diagnostic information.
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Ivadas

Sirdies ligos yra viena daZniausiy mirties priezas¢iy visame pasaulyje. Kiekvienais metais Europoje
dél sirdies sukelty sveikatos sutrikimy mirsta apie 3.8 milijonai zmoniy, tai sudaro apie 45 procentus
miréiy. Sirdies ligos sudaro 40 procenty visy miréiy tarp vyry ir 49 procentus tarp motery [1].
Amerikoje situacija panasi, Sirdies ligos atsakingos uz 23.1 procentus miréiy [2]. Sirdies ligos dazniau
nustatomos labiau iSsivyséiusiose Salyse, tai galima pagristi tuo, kad Sirdies ligos paprastai
diagnozuojamos vyresnio amziaus zmonéms [3]. Sirdies sutrikimai sukelia problemy ne tik
pacientams ir jy Seimos nariams, bet ir valstybei. Pavyzdziui, Jungtinése Amerikos Valstijose 2012
metais Sirdies ligy gydymui isleista 316,6 milijardai doleriy, 0 véziniams susirgimams gydyti isleista
88,7 milijardai doleriy [4]. Todél ankstyva Sirdies sutrikimy diagnozé leisty sumazinti mir¢iy skaiéiy
bei sumazinty islaidas reikalingas gydymui.

Iki $iy dieny elektrokardiografija (EKG) yra laikoma vienu i$ pagrindiniy jrankiy Sirdies ligy
diagnostikos procese. EKG signalas suteikia svarbios informacijos apie elektrinj Sirdies aktyvuma.
Analizuojant EKG signalg galima nustatyti daugybe parametry. Vienas i§ $iy parametry yra Sirdies
ritmas. Sirdies ritmas gali biiti naudingas atliekat $irdies ligy diagnostika ar prognoze. Vis délto EKG
signalo registravimas turi trikumy. [prastai, norint uzregistruoti EKG signalg, pacientas turi
apsilankyti gydymo jstaigoje. EKG signalo registravimui reikalingi elektrodai, kurie varzo paciento
judéjimg ir sukelia diskomfortg. Geram kontaktui tarp elektrody ir odos uztikrinti naudojamas
kontaktinis gelis. Laikui bégant Sis gelis iSdzitusta, todél suprastéja kontaktas tarp elektrody ir odos.
Dél 8iy priezaséiy ilgalaikis EKG signalo registravimas yra komplikuotas ir nepatogus [5] [6].

Tobuléjancios technologijos atveria galimybes taikyti ir Kitus metodus, kurie galéty biiti naudingi
Sirdies sutrikimams diagnozuoti. Vienas i§ metody yra fotopletizmografija (FPG). FPG yra patogus
ir saglyginai paprastas metodas, pacientui tereikia nesioti apyranke. Apyranké nevarzo judesiy ir gali
buti naudojama ilgalaikiam signalui registruoti. Tai pat galima uzregistruoti papildomus signalus,
tokius kaip deguonies koncentracija kraujyje. Pulso ritmas yra vienas i§ parametry uzregistruojamy
FPG metodu. Pulso ritmas artimas Sirdies ritmui, taciau Siek tiek suvélintas, nes pulso banga,
sklisdama iki registravimo vietos, sugaista tam tikrg laika. Vis délto, atlikti moksliniai tyrimai
patvirtina, kad pulso ritmas gali biiti panaudotas vietoje Sirdies ritmo [7] [8] [9].

Sirdies ritmas analizuojamas taikant jvairius metodus, ta¢iau puikius rezultatus demonstruoja Sirdies
ritmo fragmentacija. Sirdies ritmo fragmentacija leidzia patikimiau jvertinti $irdies ligomis
sergancius pacientus ir atskirti nuo sveiky. Sirdies ritmo fragmentacija daZnai pasizymi geresniais
rezultatais nei klasikiniai laiko ar daznio srities analizés metodai [10] [11] [12].

Sio tyrimo tikslas — jgyvendinti ir istirti fotopletizmografijos bidu registruojamo $irdies ritmo
fragmentacijos parametrus. Tikslui jgyvendinti uzsibrézti Sie uzdaviniai:

1. iSanalizuoti S$irdies ritmo fragmentacijos jvertinimo algoritmus ir galimus jy taikymus
autonominei nervy sistemai charakterizuoti;

2. jgyvendinti Sirdies pulso fragmentacijos algoritmus remiantis fotopletizmografinio signalo
analize;

3. atlikti  Sirdies ritmo fragmentacijos parametry jvertinty fotopletizmografijos ir
elektrokardiografijos metodais palyginima.
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1. Autonominé nervy sistema ir jos tyrimo metody analizé
1.1. Autonominés nervy sistemos anatomija ir patofiziologija

Nervy sistema atsakinga uz daugelj organizmo funkcijy. Nevy sistema sudaro dvi pagrindinés dalys:
somatiné ir vegetaciné. Vegetaciné nervy sistemos dalis paprastai vadinama autonomine. Somatiné
nervy sistemos (SNS) dalis padeda reaguoti j aplinkos poveik] ir atlikti valingus judesius. SNS veikia
skersaruozius griau¢iy raumenis. Autonominé nervy sistemos (ANS) dalis atsakinga uz nevalingas
organizmo funkcijas, tokias kaip kraujo apykaita, virSkinimas. ANS veikia Sirdies ir lygiuosius
raumenis bei jvairias liaukas [13].

ANS papildomai skirstoma j simpatine ir parasimpatine atSakas. Siy ANS atsaky poveikis organams
yra skirtingas. SNS skaidulos iSeina ties kriitinés ir juosmens srities nugaros smegeny segmentais.
Parasimpatinés nervy sistemos (PNS) skaidulos iSeina i§ kryzmeninés nugaros smegeny dalies ir
smegeny kamieno. ANS struktiira ir jos veikiami organai pavaizduoti 1.1 paveiksle [13] [14].
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1.1 pav. Autonominés nervy sistemos dalys: simpatinés nervy sistemos dalis (kairéje), parasimpatinés nervy
sistemos dalis (desingje). Papildomai atvaizduoti organai, kuriuos veikia Sios autonominés sistemos atsakos.
Adaptuota i§ [13] [15]

Daugelj vidaus organy veikia tiek simpatiné, tiek ir parasimpatiné autonominés nervy sistemos dalys.
Tadiau poveikis organams skirtingas, priesingas. Si ANS daliy tarpusavio saveika padeda palaikyti
organizmo homeostaze. SNS dalis aktyvi darbo ar didelio aktyvumo metu (angl. fight or flight).
Veikiant SNS daliai didéja Sirdies aktyvumas, registruojamas aukstesnis kraujospiidis. Tuo metu
PNS dalis aktyvi esant ramybés biisenai (angl. rest and digest). Veikiant PNS daliai Sirdies aktyvumas
sumazéja [13]. Esant jprastai SNS jtakai sutrumpéja Sirdies raumens veikimo potencialo trukmé.
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Simpatiné stimuliacija turi tokj pat poveikj tiek prieSirdziy, tiek skilveliy Sirdies raumeniui.
Parasimpatiné stimuliacija, skilveliy raumens atveju, pailgina veikimo potencialg ir refrakcijos
perioda. Priesirdziuose parasimpatiné stimuliacija turi priesinga poveikj [15].

ANS jprastg veiklg gali paveikti jvairios ligos, kurios pazeidzia ANS skaidulas. Sumazéjas PNS
aktyvumas daznai fiksuojamas pacientams sergantiems vainikiniy arterijy liga [16]. Tai pat pastebéta,
kad pacientams, kurie sega diabetu, daznai fiksuojami PNS sutrikimai. Diabetas pazeidzia PNS ir tai
pasireiskia padidéjusiu ramybés fazés Sirdies ritmu bei sumazéjusiu Sirdies ritmo variabilumu [17]
[18]. Moksliniuose tyrimuose teigiama, didesnis PNS aktyvumas prognozuoja ilgesnj i§gyvenamumg
susirgus jvairiy tipy véziu [19].

1.2. Autonominés nervy sistemos charakterizavimo technologijos
1.2.1. Kardiografijos ir fotopletizmografijos signaly registravimo technologijuy palyginimas

Elektrokardiografija (EKG) suteikia naudingos informacijos apie irdies elektring veikla. Sis metodas
placiai naudojamas jvairiy Sirdies ligy diagnostikai. EKG signalas registruojamas naudojant
elektrodus. Atsizvelgiant | naudojamy elektrody tipa, EKG signalas gali buiti registruojamas invaziniu
arba neinvaziniu metodu. Neinvazinis registravimo metodas placiau paplites klinikinéje praktikoje,
nes yra paprastesnis ir saugesnis [20] [21].

EKG signalo amplitudé ir morfologija labai priklauso nuo elektrody pozicijos ant tiriamojo kiino.
Dazniausiai naudojamas standartinis 12 atvady registravimo metodas. Tokiu atveju naudojami 3
galliniy atvadai, zymini I, 11, III. Papildomai naudojami 3 sustiprini galiiniy atvadai, Zymimi aVL,
aVR, aVF. Lik¢ 6 atvadai vadinami krttinés atvadais. Sie atvadai zymimi V1, V2, V3, V4, Vs, Ve [22]
[5] [6].

QRS
kompleksas
R
PR ST T
segmentas segmentas

PR

intervalas S

QT

intervalas

1.2 pav. Vieno 8irdies ciklo EKG signalo bangos morfologija. Adaptuota i$ [6]

Vieno $irdies susitraukimo signalas papildomai i§skaidomas j bangas ir intervalus. Si informacija
palengvina EKG signalo analizés procesg (Zr. 1.2 pav.). P banga atitinka priesirdziy depoliarizacija.
Q, R, S bangos sudaro QRS kompleksa, QRS kompleksas atspindi skilveliy depoliarizacija, 0 T banga
atitinka skilveliy repoliarizacija. PrieSirdziy repoliarizacija vyksta tuo pat metu kaip ir skilveliy
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depoliarizacija (QRS kompleksas), todél Sio proceso nejmanoma jvertinti naudojat EKG signalg. ST
segmentas nurodo laiko intervala, kurio metu skilveliai yra depoliarizacijos stadijoje. ST segmentas
prasideda S bangos pabaigoje ir tesiasi iki T bangos pradzios. PQ intervalas nurodo laikg prasidedantj
priesirdziy ir besibaigiantj skilveliy depoliarizacijos metu. QT intervalas nurodo laika tarp skilveliy
depoliarizacijos iki skilveliy repoliarizacijos. Sirdies ritmas vertinamas analizuojant laiko intervalus
tarp vienas po kito einanéiy R danteliy [20] [6].

EKG signalas laikomas atraminiu metodu daugelio ligy diagnostikos procese. Tac¢iau EKG signalo
registravimo metu paciento judesiai apribojami dél elektrodams reikalingy laiky. Paprastai elektrody
ir odos kontakto zonoje naudojamas kontaktinis gelis, turintis uztikrinti tinkamg kontaktg. Laikui

vvvvv

EKG signalo kokybei didelg jtakg turi raumeny veiklos sukelti triuk§mai [23].

Fotopletizmografija (FPG) leidzia uzregistruoti kraujo tirio pokyc¢ius Zmogaus kiine. Tai sglyginai
paprastas ir nebrangus metodas, leidziantis stebéti §irdies aktyvuma. Sis metodas paremtas audiniy
savybe sugerti §viesos spindulius priklausomai nuo audiniy tipo. Papras¢iausig FPG sistemg sudaro
Sviesos $altinis ir fotodetektorius [24].

Atsizvelgiant | fotodetektoriaus pozicija Sviesos Saltinio atzvilgiu, FPG registravimo metodas
skirstomas ] atspindzio bei peréjimo (zr. 1.3 pav., a ir b). Atspindzio principu paremtas FPG signalo
registravimo metodas gaunamas tuomet, kai Sviesos Saltinis ir fotodetektorius dedami lygiagreciai
vienas kito atzvilgiu. Tuo atveju, kai FPG signalo registravimas paremtas $viesos spinduliy peréjimu
per audinius, Sviesos Saltinis ir fotodetektorius patalpinami prieSingose pusése. FPG signalo
registravimo metodas paremtas §viesos peréjimu per audinius jmanomas tik tose kiino vietose, kur
audiniy storis yra pakankamai plonas, kad $viesos spinduliai galéty prasiskverbti pro audinius [25].

Fotodetektorius Fotodetektorius Sviesos diodas

Sviesos diodas

a) b)

/\/\/\/\/\ Sugertis del pulsacijy arteriniame kraujyje

Sugertis dél arterinio kraujo

Sugertis d¢l veninio kraujo

Sugertis

Sugertis dél audinio jtakos

Laikas

<)

1.3 pav. FPG signalo registravimo metodai ir pagrindinés FPG signalo komponentés: a) metodas paremtas
persvietimu, b) metodas paremtas $viesos atspindZziu, ¢) pagrindinés FPG signalo komponentés. Adaptuota i$
[25] [26]
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FPG metodu registruojamas signalas sudarytas i$ keleto dedamyjy. FPG signalo komponenté, kuri
yra santykinai nekintanti vadinama nuolatine komponente. Siai komponentei didZiausia jtaka daro
Sviesos srauto sugertis veniniame kraujyje ir audiniuose. Kita FPG signalo dedamoji yra nepastovi,
pulsuojanti. Si signalo komponenté kyla dél §viesos srauto sugerties arteriniame kraujyje. Arterinio
kraujo pulsacijos atspindi Sirdies darbg (zr. 1.3 pav., ¢). Pulsuojanti FPG signalo komponenté
naudojama Sirdies aktyvumui jvertint [7].

Vieno Sirdies ciklo tipiskas FPG signalas perduoda informacija apie Sirdies sistolés ir diastolés
momentus. Kylanc¢ioji FPG signalo fazé susijusi su Sirdies susitraukimu (sistole). Besileidzianti FPG
signalo fazé susijusi su atsipalaidavimu (diastole). Paprastai FPG signale pastebimas dikrotinis
taskas, kuris atsiranda dé¢l sklindancios bangos atspindzio. FPG signalo morfologija pateikta 1.4
paveiksle [25].

Sistolinis

: Intervalas tarp sistoliniy piky
pikas p 1 piIky

Dikrotinis

taskas
Dikrotinis
pikas

Laikas
1.4 pav. Dviejy sirdies cikly FPG signalo morfologija. Adaptuota i [25]
1.2.2. Sirdies ritmo variabilumo ir pulso variabilumo parametrai

Sirdies susitraukima atitinka R dantelis (tE].), esantis EKG signale. Laiko intervalai tarp vienas po

kito einanc¢iy R danteliy gali biiti panaudoti naujam signalui suformuoti, kuris atspindi Sirdies ritmo
variabiluma per tam tikra laika. Sis signalas vadinamas $irdies ritmo variabilumu (SRV). FPG signalo
atveju, Sirdies susitraukimg paprastai atitinka maksimali pulso bangos amplitude (¢p,) [9]

Pulso variabilumo (PV) signalas sudarytas i$ laiko intervaly, kurie Zymi laiko tarpg tarp maksimaliy,
vienas po kito einanéiy, pulso bangos amplitudés tasky. Pagrindinis skirtumas tarp SRV ir PV yra
laiko intervalas, reikalingas pulso bangai nusklisti iki FPG signalo registravimo pozicijos. Sis laiko
intervalas vadinamas pulso bangos sklidimo laiku (PSL). Paprastai Sis laikas iSmatuojamas tarp R
dantelio ir pulso bangos maksimalios amplitudés vertés. Pulso bangos sklidimo laiko jvertinimo
pavyzdys pateiktas 1.5 paveiksle. PSL priklauso nuo arterijy sieneliy savybiy bei kraujo spaudimo.
PV signalg jtakoja PSL poky¢iai [9].
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1.5 pav. Pulso bangos sklidimo laiko pavyzdys. Adaptuota is [9]

Moksliniuose tyrimuose teigiama, kad Sirdies veikla galima analizuoti naudojant PV signala.
Nepriklausoma nuo laiko (angl. time-invariant) analizé rodo auksta koreliacija (daugiau nei 0,97) tarp
SRV ir PV signaly. Laiko ir daznio srities analizé atskleidzia, kad abiejy signaly laiko ir daZnio
spektrai pasizymi auksta tarpusavio koreliacija (0,99 + 0,01) [9] [8].

Didelis FPG signalo trikumas yra jautrumas judesio artefaktams. Judesio artefaktai kyla tiek dél
paciento judéjimo, tiek dél pacio FPG jutiklio nestabilumo. Judesio artefaktai yra vienas didziausiy
trikumy, apribojanciy FPG signalo pritaikymo galimybes [9].

Sveikiems asmenims trumpalaikés Sirdies ritmo fluktuacijos atsiranda dél Sirdies ritmo ir kvépavimo
saveikos, kuria papildomai moduliuoja PNS. Sios trumpalaikés §irdies ritmo fluktuacijos paprastai
vadinamos sinusinio kvépavimo ritmo aritmija. Sveikiems asmenims sinusinés kvépavimo aritmijos
daznis yra 0,15 — 0,40 Hz ribose. Uz Sirdies ritmo kitimg Siose daznio ribose labiausiai atsakinga PNS
[27]. Todél klasikiniai trumpalaikio (auk$to daznio) Sirdies ritmo poky¢iy matai, laikomi Sirdies ir
PNS saveika apibiidinanc¢iais parametrais.

SRV signalas, kuris yra moduliuojamas PNS, savo dinamika skiriasi nuo SRV signalo, kurio PNS
nemoduliuoja. Esant PNS moduliacijai, Sirdies ritmas kinta palaipsniui, peréjimai tarp Sirdies ritmo
greitéjimo ir létéjimo epizody yra retesni. Sirdies ritmo pagrei¢io Zenklo poky¢iai vyksta regiau. Tuo
tarpu, kai Sirdies ritmas yra nemoduliuojamas PNS, pastebimas daznas pokytis tarp Sirdies ritmo
padidéjimo ir sumazéjimo (dazniau kinta Sirdies ritmo pagreicio zenklas). ISskirtiniais atvejais Sirdies
ritmo pagreicio zenklas kinta kiekvieno Sirdies susitraukimo metu [10]. Pavyzdys pateiktas 1.6
paveiksle. Kairéje paveikslélio puséje pateiktas sveiko paciento SRV signalas, o desinéje sergancio
vainikiniy arterijy liga. Galima pastebéti, kad paciento, serganio vainikiniy arterijy liga, SRV
signalas pasizymi aStresniais pikais, tai pat dazniau keic€iasi Sirdies ritmo pagreicio Zenklas.
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1.6 pav. Sveiko paciento SRV signalas kairéje, o serganéio vainikiniy arterijy liga desinéje. Adaptuota i§
[10]

Pastebéta, kad PNS jtaka sinusiniam kvépavimo ritmui maz¢ja senstant ar vystantis Sirdies ligoms.
Dél $ios priezasties SRV turéty mazéti [28]. Tyrimai atlikti sveikiems pacientams §j teiginj patvirtina
[29]. Vis délto, kai kuriems pacientams, ypa¢ turintiems Sirdies sutrikimy, trumpalaikis Sirdies ritmo
kitimas (variabilumas) isauga [30] [31] [32]. Tai priesStarauja anksCiau i$sakytai idéjai, kad su
amziumi ar esant $irdies ligoms PNS jtaka mazéja. SRV daznis turéty sumazéti. Manoma kad taip yra
todeél, kad uz iSaugusj SRV atsakinga nebe PNS. D¢l §ios prieZasties klasikiniai SRV jvertinimo
metodai gali pateikti klaidingus rezultatus. Klasikiniai metodai negali atsakyti j klausimg ar SRV kyla
dél PNS moduliacijos ar dél kity $irdies problemy. Atpazinti skirtingus SRV moduliavimo atvejus
gali biiti sudétinga, o kai kuriais atvejais nejmanoma. Tai pat reikalingas kiekybinis jvertinimas. Siai
uzduodiai atlikti pasitelkiamas Sirdies ritmo fragmentacijos parametras [12]. SRV fragmentacijos
parametrai buvo sékmingai panaudoti vainikiniy arterijy ligos (angl. coronary artery disease)
diagnostikai skirtingose amzZiaus grupése ir pademonstravo geresnius rezultatus nei klasikiniai SRV
parametrai [10].
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2. Metodai
2.1. Apibendrintas Sirdies ritmo ir pulso ritmo fragmentacijos jvertinimo algoritmas

Sirdies ritmo ir pulso ritmo fragmentacijos jvertinimo algoritmas sudarytas i§ keleto daliy. Pirmojoje
dalyje atliktas pirminis EKG ir FPG signaly apdorojimas. Sio signaly apdorojimo tikslas — pagalinti
triukSmingus signaly intervalus, kurie gali jtakoti tolimesnius rezultatus. Pirminis signaly
apdorojimas jgyvendintas naudojant skaitmeninius juostinius filtrus. Pirminis signaly apdorojimas
iSsamiau aptasytas 2.2 ir 2.4 skyreliuose. Sekanc¢iame algoritmo etape atliktas EKG signalo R danteliy
ir FPG signalo atraminiy tasky aptikimas. Siai uzduo¢iai panaudoti metodai plac¢iau aptarti 2.2 ir 2.3
skyreliuose. Paskutiniame etape atliktas SRV ir PV signaly fragmentacijos parametry jvertinimas ir
palyginimas. Apibendrinta algoritmo blokiné diagrama pateikta 2.1 paveiksle.

Pirminis EKG N Rbdantejlvlu

signaly apdotojimas i$skyrimas i§ EKG —
signalo
|| Fragmentacijos
parametry jvertinimas

Pirminis FPG Atraminiy taSky
signaly apdrojimas i$skyrimas i§ FPG —

¢ signalo

2.1 pav. Apibendrinta Sirdies ritmo ir pulso variabilumo fragmentacijos jvertinimo algoritmo blokiné
diagrama

2.2. Elektrokardiogramos apdorojimas ir R danteliy atpaZinimas

EKG signalo filtravimas jgyvendintas panaudojant skaitmeninj juostinj filtra, kurio dazniy juosta 0,4
— 35 Hz. Daznio juosta pasirinkta atsizvelgiant ] tai, kad informacija apie Sirdies ritma susitelkusi
bitent Siame dazniy ruoze [20]. Juostinis filtras jgyvendintas kaskadiSkai sujungus Zemuyjy ir aukstyjy
dazniy neribotos impulsinés reakcijos Batervorto (angl. Butterworth) filtrus. Darbe panaudotas
zemyjy dazniy filtras buvo 3, o aukStyjy dazniy filtras 5 eilés. Panaudoty filtry dazninés
charakteristikos pateiktos 2.2 paveiksle. Siekiant pasalinti signalo iSkraipymus, kurie kilo dél
netiesiSkos fazinés charakteristikos, panaudotas tiesioginis — atbulinis (angl. forward - backward)
filtravimo metodas.

a) b)
0 0
10 10
-20 -20
m
©
&30 30
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£ -40 -40
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-80 - -80 -
50 100 150 200 250 0 10 20 30
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2.2 pav. EKG signalo (diskretizacijos daznis 500 Hz) filtravimui panaudoto juostinio filtro dazninés
charakteristikos: a) zemyjy dazniy filtro amplitudinés dazniné charakteristika, b) auks$tyjy dazniy filtro
amplitudinés dazniné charakteristika
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Siekiant visiSkai pasalinti EKG signalo bazinés linijos dreifg, panaudotas kubinés interpoliacijos
metodas. Kubinés interpoliacijos metodas leidzia jvertinti bazinés linijos dreifg. Bazinés linijos dreifo
jvertis atimamas i3 pradinio EKG signalo. Siam metodui reikalingi atraminiai tagkai, kuriais remiantis
atlickamas bazinés linijos dreifo signalo jvertinimas. Paprastai atraminiu tasku pasirenkamas taskas
esantis i$ karto uz QRS komplekso (taskas esantis ST segmente). Idéja paremta prielaida, kad EKG
signalo verté, einanti i$ karto po QRS komplekso, turi bati artima nuliui. Atraminiams taskams surasti
panaudotas algoritmas paremtas diskretine Vilneliy transformacija [33]. Kubinés interpoliacijos
algoritmas jgyvendintas apskaifiuojant pirmaja, antrgjg ir treCigjg iSvestinés. Pirmoji iSvestiné
jvertinta kaip nuolydis tarp dviejy tasky: [20].

yO(t) ~ x(tl:z : :(ti) )

Atroji ir trecioji jvestinés apskaiciuotos pasitelkiant Teiloro eilute. Antrosios y@) ir tretiosios y®
iSvestinés israiSkos pateiktos atitinkamai 2 ir 3 lygtyse.

6(y(tir) —y(t))  2(2yW(t) + (¥(tir2) — y(t))/Ats,)

) t.) =
y(t) A AL

)

i

12(y(tir) (@)  6(y D) + (v (tir2) — () /At:,)

3) t.) = —
y() A AtZ

(3)

Kur x(t;) yra EKG signalo atraminiai taSkai atitinkantys QRS komplekso pabaigos momentus.
Metodo efektyvumui padidinti panaudota rekursiné metodika. Si metodika, EKG signalo bazinés
linijos dreifui pasalinti, placiau aprasyta [34] straipsnyje.

EKG signale esantys R danteliai iSskirti pasitelkiant metodg paremtg diskretine Vilneliy
transformacija (angl. discrete wavelet transform) ir adaptyviu slenks¢iu [35] [36]. Metodas
jgyvendintas naudojant identiskus zemuyjy ir aukstyjy dazniy filtrus, kuriy impulsiné charakteristika
baigtiné. Metodas pla¢iau apraSytas [33] straipsnyje.

2.3. Atraminiy tasky iSskyrimas i$ fotopletizmografinio signalo

Autonoming nervy sistemg galimg analizuojanti naudojant PV signalg. PV signalui sudaryti reikalingi
FPG signalo atraminiai taSkai, kurie tinkamai atspindéty Sirdies susitraukimo epizodus. Placiai
paplites FPG signalo atraminis taskas yra pulso bangos maksimumas (A). Mokslinéje literattiroje
galima rasti ir kity FPG signalo atraminiy tasky: FPG signalo minimalus taskas (F), FPG signalo
amplitudés vidurio taskas (M), FPG signalo pirmosios iSvestinés pikas (Ad), liestiniy susikirtimo
taskas (T) [37].

FPG signalo pikas yra maksimalus taskas slenkanc¢iame lange, kurio iSraiska pateikta 4 formuléje.
Lango plotis lygus medianai, kuri apskai¢iuojama i§ 3 paskutiniyjy pulso ritmo ver¢iy. ISraiSka
pateikta 5 formuléje [37].

nAi = arg max ]{x(n)} (4)

d pd 4 =
nE[nAi,nAi+mAAl./2
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& - d d d d d d
My, = median (nAi_4 — Ny, Mg, —Na, Mg, — nAi_l) (5)

Kur x(n) atitinka FPG signalo atskaitas, n§ - FPG signalo pirmosios i§vestinés pikas. FPG signalo
minimalus taskas yra minimali signalo vert¢ 250 milisekundziy trukmés lange. Lango pabaiga
gaunama ties nj, verte:

np, = arg min . {x(x)} (6)

d
ne nAi—O.ZSfS,nAi

kur f; atitinka FPG signalo dikretizacijos daznj. FPG signalo vidurio taskas atitinka viduring reik§m¢
tarp FPG signalo maksimalios ir minimalios reik§més:
} (7)

Liestiniy susikirtimo taskas atitinka pozicijg, kurioje susikerta liestinés apskaiéiuotos i§ FPG signalo
minimalios vertés ir pirmosios iS§vestinés maksimalaus taSko. Verta paminéti, kad minimalios FPG
signalo vertés liestiné visada atitinka horizontalig linijg. FPG signalo ir atraminiy tasky pavyzdys
patektas 2.3 paveiksle, tai pat pildomai pateiktas EKG signalas ir R danteliai [38].

x(na,) + x(ng,)

x(n) — 5

ny, =arg min {
ne nFl.,nAl.]

a)

I
—EKG signalas
* R danteliai
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| |—FPG signalas
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2.3 pav. a) EKG signalas ir R danteliai. b) FPG signalas ir atraminiai taskai: A — FPG signalo pikas, Ad —
FPG signalo pirmosios i§vestinés pikas, F — FPG signalo bangos minimalus taskas, M — FPG signalo
amplitudés vidurio taskas, T — liestiniy susikirtimo taskas. Adaptuota i$ [37]
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2.4. Fotopletizmografijos signalo apdorojimas

FPG signalas apdorotas skaitmeniniu juostiniu filtru. Filtro pralaidos juosta 0,5 - 10 Hz. Juostinis
filtras, kaip ir EKG signalo apdorojimo atvejus, jgyvendintas naudojant neribotos impulsinés
reakcijos Batervorto (angl. Butterworth) zemyjy ir aukstyjy dazniy filtrus. Panaudoti filtrai atitinkami
buvo 3 ir 5 eilés. Zemuyjy ir aukstyjy dazniy filtrai sujungti kaskadiskai. Darbe panaudoty filtry
dazninés charakteristikos pateiktos 2.4 paveiksle. Sioje dalyje taip pat panaudotas tiesioginis —
atbulinis (angl. forward - backward) filtravimo metodas.

a) b)
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2.4 pav. FPG signalo (diskretizacijos daznis 250 Hz) apdorojimui panaudoto juostinio filtro dazninés
charakteristikos: a) zemy dazniy filtro amplitudinés dazniné charakteristika, b) aukstyjy dazniy filtro
amplitudinés dazniné charakteristika

FPG signalas pasizymi aukstu jautrumu judesio artefaktams. Sie artefaktai kyla dél paciento judesiy
bei netolygaus FPG jutiklio prisispaudimo prie tiriamojo odos. D¢l §iy priezas¢iy FPG signalas
praranda naudingg diagnosting informacijg. Siekiant paSalinti triukSmingus intervalus, kurie
nebetinka pulso variabilumo analizei, darbe panaudotas FPG signalo kokybes indeksas. Darbe
panaudotas FPG signalo kokybés paremtas Hjorth parametrais ir adaptyviu slenkséiu. FPG signalo
kokybes indeksas, pla¢iau aprasytas [37] ir [39] straipsniuose.

2.5. Sirdies ritmo fragmentacijos jvertinimo algoritmai
2.5.1. Sirdies ritmo akceleracija ir deceleracija pagristi fragmentacijos parametrai

Sirdies ritmas tampa fragmentuotu, kai jis virija maksimaly ritma, gaunama esant jprastam $irdies ir
PNS rysiui. Dar néra visiskai aisku, kodél Sirdies ritmas tampa fragmentuotu. Viena i§ idéjy teigia,
kad dél padidéjusios Sirdies ritmo fragmentacijos atsakinga iSaugusi sinusinio mazgo autonomija
[40].

Sirdies ritmo fragmentacijos metodo koncepcija paremta adaptyviu Sirdies ritmo reguliavimu.
Adaptyvaus reguliavimo mechanizmas sudarytas i§ dviejy tarpusavyje sgveikaujanciy sistemy:
neuroautonominés ir elektrofiziologinés. Neuroautonominés sistemos svarbiausia dalis PNS.
Elektrofiziologing sistema sudaro sinusinio mazgo lastelés. Siy sistemy darni veikla uztikrina sklandy
Sirdies ritmo pokytj. Pagrindiné metodo idéja, kad sutrikus vienos i§ $iy sistemy funkcijai, atsiranda
auksSto daznio Sirdies ritmo fluktuacijos, kurios virSija PNS maksimaly moduliavimo daznj. Tai lemia
Sirdies ritmo fragmentacijos padidéjima [8].
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Sirdies ritmo fragmentacijos parametrai nustatomi i§ normalaus Sirdies ritmo laiko eilutés (SRV

signalo). Sirdies ritmo laiko serija NN; = (tNi —ty,_ 1) atitinka Sirdies susitraukimo laiko momentus.

Analizei papildomai panaudojama laiko serija tarp dviejy vienas po kito einané¢iy NN; intervaly,
idreiskiama ANN; = (NN; — NN;_,). Sirdies ritmo fragmentacijai jvertinti naudojami keturi
parametrai:

1.

PIP - nulj kertanciy tasky procentiné dalis (angl. PIP) laiko serijoje arba kitaip linkio tasky (angl.
inflection points) procentiné dalis. Nulj kertantis taSkas gaunamas jei NN intervaly laiko serijos
elementas tenkina salyga ANN; X ANN;,,; < 0. Si iraiska reiskia, kad gaunamas Sirdies ritmo
pagreicio zenklo pokytis.

IALS - atvirks¢ias vidutinis greitéjimo/létéjimo segmento ilgis (angl. IALS). Greitéjimo ar
létéjimo segmentas tai seka NN intervaly tarp i$ eilés einanciy dviejy linkio tasky. Greitéjimo
intervalas gaunamas tuomet, kai skirtumas tarp vienas po Kito einanc¢iy NN intervaly < 0.
Létéjimo, kai skirtumas > 0. Segmento ilgis — NN intervaly skai¢ius analizuojamame segmente.
PSS - trumpy segmenty procentiné dalis (angl. PSS). Segmentas laikomas trumpu jei greité&jimo
ar létéjimo segmentas sudarytas iS$ trijy ar maziau NN intervaly.

PAS - procentiné NN intervaly dalis, kurie yra besikei¢ian¢iuose segmentuose (angl. PAS).
Segmentas laikomas besikei¢ian¢iu, jei segmenta sudaro nemaziau nei keturi NN intervalai. Sie
NN intervalai sudaro ABAB modelj. A ir B reiskia Sirdies ritmo pagreicio zenklo pokyti.

Sirdies ritmo laiko serijos pasizymin¢ios aukstesne fragmentacija pasizymi aukstesnémis PIP, JALS,
PSS, PAS parametry vertémis. Fragmentacijos parametry vizualizacija pateikta 2.5 paveiksle. Svarbu
paminéti, kad nesinusinis $irdies ritmas pasizymi auksSta fragmentacija, todél sinusinio ritmo
segmentai prasidedantys ir besibaigiantys linkio tasku pasalinami [41].

ANN;

Greitéjimo intervalas

® Leétejimo intervalas —_‘t— PAS
® Linkio taSkas

2.5 pav. SRV fragmentacijos parametry vizualizacija. Juodos vertikalios linijos atitinka Sirdies diizius. Zalia

spalva pazymétas greitéjimo intervalas, mélyna létéjimo intervalas, raudona linkio taskas. Adaptuota i§ [41]
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2.5.2. Simboline dinamika pagrjstas Sirdies ritmo fragmentacijos parametrizavimas

Sirdies ritmo fragmentacijos simbolinis dinaminis metodas suteikia informacijos apie trumpalaike
Sirdies ritmo fragmentacijos strukttirg. Simbolinis dinaminis metodas paremtas 3 simboliy zemélapiu,
kuris sudarytas remiantis NN intervaly seka. Simboliy panaudojimas leidzia sumazinti informacijos
kiekj ir panaikinat signale esancig informacija, kuri néra aktuali analizei. Tai padeda isryskinti
analizei svarbias savybes. Svarbi savybé yra Sirdies ritmo pagreicio Zenklo pokytis, tuo tarpu Sirdies
ritmo pagreic¢io amplitudé nesvarbi [11].

Sirdies ritmo intervaly seka konvertuojama j simboling seka s;. Kur 1 < i < N, N tai NN intervaly
sekos ilgis. Konvertavimas atliekamas remiantis trimis taisyklémis, kurios pateiktos 8 lygtyje.

—1jei ANN; < 0
S; = O]el ANNL =0 (8)
1jei ANN; > 0

Remiantis sudaryta simboline seka, suformuojami Zodziai W; = (s;, Sit1, ) Si41-1), L < i< N —
[ + 1. Jei simbolinéje sekoje yra n skai¢ius simboliy, tai reiskia kad gaunama n' zodziy, kuriy
kiekvieno ilgis lygus |. Zodziai gauti i§ NN intervaly sekos vadinami NN ZodZiais. Kadangi
analizuojami trumpalaikiai Sirdies ritmo poky¢iai, Zodziy ilgis paprastai parenkamas 4 simboliy ilgio,
taciau galimas ir kitos zodziy ilgis. 4 simboliy Zodzio atveju tai atitinka apie 3 — 4 sekundziy laiko
intervalg bet tai priklauso nuo Sirdies ritmo [11].

Suformuoti Zodziai grupuojami atsizvelgiant j peréjimg tarp vienas po kito einanciy simboliy.
Ivertinamas peréjimy skaiCius ir tipas. Peréjimai tarp simboliy gali biiti dviejy tipy. Simbolio
pasikeitimas i$ 1 j -1 arba atvirksc¢iai vadinamas astriu linkio tasku (ANN; - ANN;,, < 0). Simbolio
pasikeitimas i§ -1 ar 1 j 0 vadinamas Svelniu linkio taskas (ANN; - ANN;,; = 0, ANN; # ANN;,).
Astrus linkio taskas reiSkia Sirdies ritmo pagreicio Zenklo pokyti. Kuo daugiau linkio taSky Zodyje,
tuo zodis labiau fragmentuotas. Zodis, kurj sudaro keturi simboliai negali turéti daugiau nei tris linkio
taskus. Zodziy grupés, kurios sudarytos tik i§ astriy, tik i $velniy, ar astriy ir $velniy linkio tasky
kombinacijy atitinkamai vadinamos W/, W;*, W. Kur j - linkio tasky skai¢ius. Zodziy grupés W;
sudaromos neatsizvelgiant j linkio tagky tipa, o tik jy skai¢iy. Pavyzdziui Zodis W, sudarytas i§ Wy
arba W;°. Metodo taikymo pavyzdys NN intervaly sekai pateiktas 2.6 paveiksle.
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2.6 pav. Simbolinés sekos analizés pavyzdys. Sveiko paciento NN intervaly seka gauta i§ EKG signalo.
Paveikslélyje pateikta simboliné seka sudaryta i§ pirmy 16 NN intervaly. Tai pat pateikti 4 pirmieji
fragmentacijos Zodziai sudaryti i§ simbolinés sekos. Adaptuota i$ [11]

Metodo pabaigoje reikia apskaiciuoti kiekvieno ZodZio procentine dalj. Zodziy Wy, w;, WjH : st ir

WjM , 1 < j < 3 procentin¢ dalis apskai¢iuojama, kai vardiklis yra bendras NN Zodziy skaicius.
2.6. Klasikiniai Sirdies ritmo variabilumo parametrai

SRV signalas gali biiti analizuojamas pasitelkiant paprastus laiko srities parametrus. Sie parametrai
paremti vienas po kito einan¢iy intervaly analize. SRV laiko srities parametrai apskai¢iuojami
remiantis normalaus Sirdies sinusinio ritmo signalu. Normalus Sirdies sinusinio ritmo signalas
suformuojamas i§ pradinio SRV signalo pasalinant nenormaliais laikomus Sirdies susitraukimo
epizodus. Nenormalaus Sirdies epizodo pavyzdys yra ektopinis priesirdziy ar skilveliy susitraukimas.
Galima i$skirti keletg laiko srities parametry [9] [42]:

AVNN — NN intervaly sekos vidurkis.
SDNN — NN intervaly sekos standartinis nuokrypis.
RMSSD — vidutiné kvadratiné Saknis i§ vienas po kito einancio Sirdies susitraukimo.

e

PNN50 — NN intervaly, einanciy vienas paskui kitg ir besiskirianc¢iy daugiau nei 50 milisekundés,
procentiné dalis visoje NN intervaly sekoje. Skirtumas tarp vienas po kito einanciy intervaly
neprivalo biiti 50 milisekundés, ta¢iau tai placiausiai taikoma reik§me.
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3. Duomenuy bazés
3.1. Sveiky jauny Zmoniy tyrimo duomenys

Sveiky jauny zmoniy tyrimo duomeny bazg¢ sudaro signalai, kurie buvo uzregistruoti 9 tiriamiesiems.
Visi tyrime dalyvave asmenys tyrimo metu buvo visiSkai sveiki ir neturéjo jokiy jiems zinomy
sveikatos sutrikimy. Tyrime dalyvavusiy asmeny amzius 21 + 1 metai, tgis 182 + 6,56 cm, kiino
masés indeksas 23,34 km/m?.

Tyrimas atliktas visiems tyrime dalyvavusiems asmenims 3 kartus. Tyrimas atliktas pasitelkiant 4
skirtingus eksperimentus:

1. Eksperimentas Nr.1 - gilaus kvépavimo testas (zr. 3.1 pav., a). Testas susideda i§ gilaus
kvépavimo epizody. Kvépavimo daznis 4 jkvépimai per minute.
2. Eksperimentas Nr.2 - desinés rankos $aldymo testas (zr. 3.1 pav., b).

3. Eksperimentas Nr.3 - desinés rankos okliuzijos testas (Zr. 3.1 pav., C).
4. Eksperimentas Nr.4 - 30 % maksimalios deSinés rankos jégos apkrovos testas (zr. 3.1 pav., d).
a) Ramybé 1 Testas 1 Ramybé 2
00:00 05:00 06:00 11:00
b) Ramybé 3 Testas 2 Ramybé 4
00:00 05:00 06:00 11:00
C) Ramybé 5 Testas 3 Ramybeé 5
00:00 05:00 06:00 11:00
d) Ramybé 6 Testas 4 Ramybé 6
00:00 05:00 06:00 11:00

3.1 pav. Duomeny bazés duomeny registravimo protokolas: a) eksperimentas Nr. 1, b) eksperimentas Nr. 2,
c) eksperimentas Nr. 3, d) eksperimentas Nr. 4

Kiekvieng eksperimentg sudaré 3 fazés: ramybé, testas, ramybé. Tyrimo protokolas pateiktas 3.1
paveiksle. EKG ir FPG signalai uzregistruoti prietaisu CardioLogger 6.2-1a15. EKG ir FPG signaly
diskretizacijos daZniai atitinkamai 500 ir 250 Hz.

3.2. Vagus nervo stimuliacijos tyrimo duomenys

Vagus nervo stimuliacijos tyrimo duomeny bazé uzregistruota bendradarbiaujant Kauno
Technologijos ir Vienos technologijos universitetui. Duomeny base sudaro signalai, kurie buvo
uzregistruoti 9 tiriamiesiems. Tiriamyjy amzius 29 + 6.97 metai, tGgis 1.73 = 0.05 cm, kino masés
indeksas 22.34 + 2 km/m?. Duomeny registravimo protokolas pateiktas 3.2 paveiksle.
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Vagus nervo
stimuliacija 1

Vagus nervo

Ramyhie2 stimuliacija 2

a) Ramybé 1 Ramybé 3

00:00 00:10 00:30 00:50 01:10 01:30

b) Ramybé 1 Placebo 1 Ramybeé 2 Placebo 2 Ramybé 3

00:00 00:10 00:30 00:50 01:10 01:30

3.2 pav. Duomeny bazés protokolas. Studijos: a) vagus nervo stimuliacijos (VNS) tyrimas, b) placebo
tyrimas. Placebo tyrimo metu vagus nervo stimuliacija neatlikta, taciau pacientai apie tai nejspéti

Pacientams tyrimas atliktas 2 kartus (zr. 3.2 pav., a ir b). Pirmosios studijos metu atliktas vagus nervo
stimuliacijos testas (parasimpatinés nervy sistemos). Antrosios studijos metu vagus nervo
stimuliacijos testas nevykdytas, taciau pacientas nebuvo informuotas apie stimuliacijos nebuvima.
Sis testas pavadintas placebo.

3.3. Kardiovaskuline autonomine neuropatija serganciy pacienty tyrimo duomenys

Kardiovaskuline autonomine neuropatija serganciy pacienty tyrimo duomeny bazé sudaryta i$
signaly, kurie buvo uZregistruoti 28 savanoriams. Visi tyrime dalyvave savanoriai buvo vyrai.
Dalyviy amzius 45.8 + 11.5, tigis 178.3 + 8.5 cm, svoris 85.1 £ 14.2 kg. Tiriamieji suskirstyti i 3
grupes:

1. Pirmaja grupe sudaro 9 sveiki savanoriai.

2. Antraja grupe sudaro 9 savanoriai. Sie savanoriai serga pirmojo tipo diabetu, tadiau jiems néra
patvirtinta kardiovaskuliné autonominé neuropatija.

3. Tretiaja grupe sudaro 10 savanoriy. Sie savanoriai tai pat serga pirmojo tipo diabetu, ta¢iau jiems
kardiovaskuliné autonominé neuropatija patvirtinta.

a) Ramybé 1 Testas 1 Ramybé 2

00:00 05:00 06:00 11:00
b) Ramybé 3 Testas 2 Ramybé 4

00:00 05:00 06:00 11:00
C) Ramybé 5 Testas 3 Ramybé 5

00:00 05:00 06:00 11:00
d) Ramybé 6 Testas 4 Ramybé 6

00:00 05:00 06:00 11:00

3.3 pav. Kardiovaskuline autonomine neuropatija sergan¢iy pacienty tyrimo protokolas: a) eksperimentas
Nr. 1, b) eksperimentas Nr. 2, c) eksperimentas Nr. 3, d) eksperimentas Nr. 4

Visos 3 savanoriy grupés homogeniskos amziumi, lytimi ir kiino masés indeksu. Autonominés nervy
sistemos stimuliacija atlikta pasitelkiant 4 skirtingus eksperimentus:
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1. Eksperimentas Nr.1 — gilaus kvépavimo testas. Testas susideda i§ gilaus kvépavimo epizody (Zr.
3.3 pav.,, a).

2. Eksperimentas Nr.2 — desinés rankos $aldymo testas (zr. 3.3 pav., b).

3. Eksperimentas Nr.3 — desinés rankos okliuzijos testas (zr. 3.3 pav., C).

4. Eksperimentas Nr.4 — 30 % maksimalios deSinés rankos jégos apkrova (zr. 3.3 pav., ).

Kiekvieng eksperimentg sudaré 3 fazés: ramybé, testas, ramybé. Visi eksperimentai atlikti tuo paciu
paros metu (8:00 — 13:00). Visi eksperimentai atlikti remiantis duomeny registravimo protokolu, kuris
pateiktas 3.3 paveiksle. Visy eksperimenty bendra trukmé 50 minuciy. Atskiro eksperimento trukmé
11 minuéiy. Pertrauka tarp kiekvieno i§ eksperimenty truko nuo 1 iki 3 minué¢iy. Kadangi rikymas,
alkoholio ar kavos vartojimas gali turéti jtakos tyrimo rezultatams, dé¢l Siy priezasCiy visy savanoriy
buvo paprasyta bent 2 valandas prie$ tyrimg nevartoti kavos, alkoholio ir nerakyti.

EKG ir FPG signalai uzregistruoti prietaisu CardioLogger 6.2-1al5. EKG ir FPG signaly
diskretizacijos dazniai atitinkamai 500 ir 250 Hz.
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4. Rezultatai ir diskusija
4.1. Sveiky jauny Zmoniy tyrimo rezultatai ir diskusija

Literattroje galima aptikti keletg skirtingy FPG signalo atraminiy tasky: FPG signalo pulso bangos
maksimalus taskas, FPG signalo pulso bangos minimalus taskas, FPG signalo amplitudés vidurio
taskas, FPG signalo pirmosios i§vestinés pikas, liestiniy susikirtimo taskas. Siekiant nustatyti FPG
signalo atraminj taska, kuris leidzia gauti artimiausius rezultatus lyginant su atraminiu metodu,
atliktas PP laiko intervaly ir atraminio signalo palyginimas. Siame darbe atraminis metodas buvo
EKG signalas ir R danteliai, todél atraminis signalas buvo RR laiko intervaly seka. PP laiko intervaly
sekos sudarytos panaudojant skirtingus FPG signalo atraminius taskus. Rezultatams jvertinti
panaudotas koreliacijos koeficientas, kuris buvo apskai¢iuotas tarp RR ir PP laiko intervaly seky.
Gauti rezultatai pateiki Nr. 1 lenteléje. Lenteléje pateiktas koreliacijos koeficiento vidurkis ir
standartinis nuokrypis.

1 lentelé. Sveiky pacienty tyrimo koreliacijos koeficienty vidurkis ir standartinis nuokrypis

FPG signalo atraminis taskas Koreliacijos koeficientas
FPG signalo pulso bangos maksimumas 0,946 + 0,11

FPG signalo pirmosios iSvestinés pikas 0,897 + 0,09

FPG signalo minimalus taskas 0,961 + 0,09

FPG signalo amplitudés vidurio taskas 0,966 = 0,086

Liestiniy susikirtimo taskas 0,964 + 0,089

Remiantis lenteléje pateiktais rezultatais, aukSc¢iausias koreliacijos koeficientas tarp RR ir PP laiko
intervaly seky nustatytas, kuomet PP intervaly seka sudaryta naudojant FPG signalo amplitudés
vidurio taska (0,966 + 0,086). Tolimesniame tyrime panaudotas biitent Sis FPG signalo atraminis

—EKG a)
1.1 Fpc
09— _
0.7 M/\MN\/\W\A/WM\}\/M\W\/\/\JW “

0.5

taskas.

b)

RR ir PP intervalai, s
o

Laikas, min

4.1 pav. RR ir PP laiko intervaly seky pavydziai: a) signalai uzregistruoti eksperimento Nr. 1 metu, b)
signalai uzregistruoti eksperimento Nr. 2, c) signalai uZregistruoti eksperimento Nr. 3 metu, d) signalai
uzregistruoti eksperimento Nr. 4 metu. Vertikalios linijos zymi skirtingas tyrimo fazes
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Vieno i$ tiriamyjy RR ir PP laiko intervaly sekos signalo pavyzdys, apskaiciuotas 4 eksperimenty
metu, pateiktas 4.1 paveiksle. PP intervaly seka sudaryta naudojant FPG signalo amplitudés vidurio
taskg. Mélyna spalva Zymi RR intervaly, o raudona PP intervaly laiko seka.

Fragmentacijos parametrai, gauti analizuojant EKG ir FPG signalus, palyginti naudojant Bland —
Altman diagramas. Bland — Altman diagramos apskaiciuotos visiems fragmentacijos parametrams.
Fragmentacijos parametrai apskaiciuoti i§ EKG signalo pateikti x aSyje (fexc). Skirtumas tarp
fragmentacijos parametry, apskaiciuoty i§ EKG ir FPG signaly, pateiktas y aSyje (fexc - frrg).
Rezultatai gauti eksperimento Nr. 1 metu (gilaus kvépavimo testas) pateikti 4.2 paveiksle.

® Ramybé
® Testas

a) b) c) d)
30 30 30
ramybe'ES. -0.25, EA. 3.9 ramybe.ES. -0.0025, EA. 0.039 ramybé Es. 0.59, EA. 6 ramybé Es‘ 0:12; EAA 5.5
<0 testas E_: 1.3, E,: 12 0:2 testas E.: 0.013, E,: 0.12 20 testas E.: 2.3, E,: 13 2 .t tas E.: 0.88, E,: 10
estas E(: 1.3, E estas E¢:0.013, E,: 0. estas E;: 2.3, E estas E.:0.88, E,:
R 1w0f ., o O[S X 104 e
g ° v 5 . . 3 “_& [ -.' b} 7 7% g " »°
= 0 —w‘..—- @ 0 —w‘..;- 4= OM 7 . =
<) o ¥ s “_ﬁ . T Q e
L -10 -0.1 3 -10
20 0.2 -20 20
30 0.3 -30 30
0 20 40 60 80 0 0.2 0.4 0.6 0.8 0 20 40 60 80 100 0 20 40 60
0 0, 0,
fexe: % fexe fexar % fexar %
e i h
30 ) 30 ) 30 9 30 )
ramybé ES: -1.3, EA: 4 ramybé ES: -1.3, EA: 5.1 ramybé Es: 1.7, EA: 4.1 i ramybé ES: 0.95, EA: 5.3
20 . . 20 X X 20 X . 20 X X
testas Es‘ -3.6, EA' 14 testas ES. -0.24, EA. 12 .testas Es‘ 2:7; EA. 1" testas Es‘ 1.4, EA. 1"
X 10 X 10 R X 10
o . 0 at P o |o : o Lae e
& & o ot £ [ . E o iaen .
0 - < 0 v AR 0 : e ol
' k oo ' *% Pop e o o ® s &
9 . s 9 T ¢ 9 .
=10 > =10 =10 =10
20 ~ . -20 . 20 20
-30 -30 -30 -30
0 20 40 60 80 0 20 40 60 80 0 20 40 60 80 0 20 40
0, 0, 0, 0,
fexe: % fexar % fexer % fexar %

4.2 pav. Bland — Altman diagramos apskaiiuotos eksperimento Nr. 1 metu (gilaus kvépavimo testas). SRV
fragmentacijos parametrai: a) PIP, b) IALS, ¢) PSS, d) PAS, e) W, f) W1, g) W», h) Wi. Kur feke —
fragmentacijos parametrai apskai¢iuoti i§ EKG signalo, feeg — fragmentacijos parametrai apskaiciuoti i§ FPG
signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida

Rezultatai gauti eksperimento Nr. 2 metu (desinés rankos Saldymo testas) pateikti 4.3 paveiksle.
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® Ramybé
® Testas

a) b) c) d)
30 30 30
ramybé ES: -0.2, EA: 511 ramybeé Es: -0.002, EA: 0.051 ramybeé Es: 0.76, EA: 10 ramybeé ES: -0.44, EA: 53
20 0.2 20 20
testas ES. -042, EA. 6 testas ES. -0.0043, EA. 0.06 testas E :0.013,E,: 15 testas ES' -045, EA. 8.2
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? .‘.,“ 2 :.,ki LI A B
L s g = o 0 P ad S oo = LA & 0,94 P o .
'(3 ° o ved g -. DS ' A I@ -. ihe i‘o % '@ *‘.‘&.J e © - E
2 o < v °s- T8 o . LI
=10 -0.1 ~-10 s L -10
-20 0.2 20 -20
-30 0.3 30 -30
0 20 40 60 80 0 0.2 0.4 0.6 0.8 0 20 40 60 80 100 0 20 40 60
0 0 0y
fexa % fexe fexar % fexer %
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ramybé ES: -14, EA: 4.2 ramybé Es: -11, EA: 71 ramybé ES: 1.6, EA: {1 4 ramybé ES: 0.95, EA: 59
20 - = 20 = - 20 - = 20 - -
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B
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4.3 pav. Bland — Altman diagramos apskaiciuotos eksperimento Nr. 2 metu (desinés rankos Saldymo testas).
SRV fragmentacijos parametrai: a) PIP, b) IALS, ¢) PSS, d) PAS, €) Wy, f) W1, g) W2, h) Wa. Kur fexs —
fragmentacijos parametrai jvertinti i§ EKG signalo, fre — fragmentacijos parametrai jvertinti i§ FPG signalo,
Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida

Rezultatai gauti eksperimento Nr. 3 metu (desinés rankos okliuzijos testas) pateikti 4.4 paveiksle.

e Ramybé
® Testas

a b C d
- ) ) = ) . )
ramybé Es: -0.24, EA: 3.6 ramybé Es: -0.0024, EA: 0.036 ramybé ES: 0.59, EA: 7 ramybé Es: -048, EA: n
20 > = 0.2 : 5 20 - 5
testas ES' -0.64, EA' 6.6 testas ES' -0.0065, EA' 0.067 testas ES' 0.76, Ef..16 20 e ES: 0.38, EA: 6.6
2 10 o 01 = 10 ¥ AL B = 40
B . E'i' X £ 2 LSty |- | 2 -
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. d Q 3 . . s . T i .0 . .
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-20 02 -20 50
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0 20 40 60 80 0 0.2 0.4 0.6 0.8 0 20 40 60 80 100 0 20 40
o 0 o
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e f; h
30 ) 30 ) 30 9 30 )
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20 20 20 20
testas ESA 0.86, EA. 4.4 testas ES. -1.7, EA. 8.3 testas ES. 0.37, EAA 8.1 testas ES, 0.47, EA. T
R 10 . R 10 = .
o L o D .
a a . o% © ./ A
R Eoo s N b :
L -10 L -10 5
-20 -20 -20 -20
-30 -30 -30 -30
0 20 40 0 20 40 60 80 0 20 40 60 80 0 20 40
0y 0y 0, 0y
fEKG’ % fEKG’ % fEKG’ % fEKG’ %

4.4 pav. Bland — Altman diagramos apskaiciuotos eksperimento Nr. 3 metu (desinés rankos okliuzijos
testas). SRV fragmentacijos parametrai: a) PIP, b) IALS, c) PSS, d) PAS, e) Wo, f) W1, g) W2, h) Wa. Kur
fexe — fragmentacijos parametrai apskaiciuoti i§ EKG signalo, frpe — fragmentacijos parametrai apskai¢iuoti
i§ FPG signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida
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Rezultatai gauti eksperimento Nr. 4 metu (30 % maksimalios desinés rankos jégos apkrovos testas)
pateikti 4.5 paveiksle.
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® Testas

a) b) c) d)
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4.5 pav. Bland — Altman diagramos apskaiciuotos eksperimento Nr. 4 metu (30 % maksimalios deSinés
rankos jégos apkrovos testas). SRV fragmentacijos parametrai: a) PIP, b) IALS, c) PSS, d) PAS, €) Wy, f)
W1, g) W2, h) Ws. Kur fexe — fragmentacijos parametrai apskai¢iuoti i8 EKG signalo, freg — fragmentacijos

parametrai apskaiciuoti i§ FPG signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida

SRV fragmentacijos parametrai nustatyti trijose tyrimo fazése (ramybeé, testas, ramybe¢). Papildomai
nustatyti klasikiniai SRV parametrai (AVNN, SDNN, RMSSD, pNN50). Rezultatai gauti
eksperimentas Nr. 1 metu pateikti radaro grafike (Zr. 4.6 pav.). Desinéje grafiko puséje pateikti SRV
fragmentacijos, o kairéje klasikiniai parametrai. Grafike atvaizduoti SRV parametry vidurkiai. Priede
Nr. 1 pateikti likusiy eksperimenty metu nustatyti parametrai. Priede pateikti SRV parametry
vidurkiai ir standartiniai nuokrypiai. Raudona spalva zymi SRV parametrus, kurie buvo apskai¢iuoti
testo fazés metu. Mélyna ir juoda spalvos Zymi parametrus, kurie buvo apskaiciuoti ramybes faziy
metu. Punktyriné linija zymi SRV parametrus apskai¢iuotus i§ FPG signalo.
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1900

——EKG ramybé 1

——EKG testas 1 W3, % 1000 W1, %
——EKG ramybé 2 W %

, /0
-®-FPG ramybé 1 2

-®-FPG testas 1
-®-FPG ramybé 2

4.6 pav. SRV fragmentacijos ir klasikiniai parametrai apskai¢iuoti eksperimento Nr.1 metu (gilaus
kvépavimo testas). Raudona spalva pateikti parametrai apskaiciuoti testo fazés metu. Mélyna ir juoda spalva
pateikti parametrai apskai¢iuoti ramybés fazés metu. Paveiksle pateikti SRV parametry vidurkiai.
Punktyrinés linijos Zymi parametrus jvertintus i§ FPG signalo

Remiantis Bland — Altman diagramomis, didziausias skirtumas tarp SRV fragmentacijos parametry,
apskaiCiuoty skirtingais metodais, nustatytas eksperimento Nr. 4 metu parametrui PSS. Tai pat
pastebéta, kad skirtingomis eksperimento Nr. 1 fazémis, jvertinti parametrai PIP, IALS, PSS
issiskiria. Testo fazés metu §ie parametrai sumazéjo lyginant su ramybés fazémis. Sumazéje SRV
fragmentacijos parametrai rodo padidéjusj parasimpatinés nervy sistemos aktyvuma. SRV simboline
dinamika paremtos fragmentacijos zodziy (Wo, W1, W2, W3) pasiskirstymas, eksperimento Nr. 1
metu, indikavo apie maziau fragmentuoty Sirdies ritma testo fazés metu. SRV fragmentacijos
parametrai likusiy eksperimenty faziy metu (Nr. 2, Nr. 3, Nr. 4) nesiskyré. SRV fragmentacijos
parametrai apskaiciuoti naudojant EKG ir FPG signalus pasizyméjo artimomis vertémis. Punktyrine
linija pazyméti SRV parametrai gauti i§ FPG, o iitisin¢ linija gauti i EKG signalo (Zr. 4.6 pav.).

4.2. Vagus nervo stimuliacijos tyrimo rezultatai ir diskusija

Vagus nervo stimuliacijos tyrimo pradzioje pakartotas geriausio FPG atraminio tasko jvertinimas. Sis
FPG atramins tagkas buvo panaudotas tolimesniame tyrime. Siame tyrime atraminis metodas tai pat
EKG signalas ir R danteliai, todél atraminis signalas buvo RR laiko intervaly seka. PP laiko intervaly
sekos sudarytos naudojant skirtingus FPG signalo atraminius taskus. FPG atraminiai taskai, kurie
buvo panaudoti tyrime paminéti 4.1 skyriuje. Rezultatams jvertinti panaudotas koreliacijos
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koeficientas, kuris buvo apskai¢iuotas tarp RR ir PP laiko intervaly seky. Gauti rezultatai pateikti
lenteléje Nr. 2. Lenteléje pateiktas koreliacijos koeficiento vidurkis ir standartinis nuokrypis.

2 lentelé. VNS tyrimo koreliacijos koeficienty vidurkis ir standartinis nuokrypis

FPG signalo atraminis taskas Koreliacijos koeficientas
FPG pulso bangos maksimumas 0,906 £ 0,111
FPG signalo pirmosios i§vestinés pikas 0,826 £ 0,102
FPG signalo apatinis taskas 0,963 + 0,057
FPG signalo amplitudés vidurio taskas 0,984 + 0,025
Liestiniy susikirtimo taskas 0,983 + 0,028

Remiantis lentel¢je pateiktais rezultatais, aukS$Ciausias koreliacijos koeficientas tarp RR ir PP
intervaly laiko seky gautas, kuomet PP intervaly laiko sekos signalas sudarytas naudojant FPG
signalo amplitudés vidurio taska. Gautas koreliacijos koeficientas 0.984 + 0.025. Tolimesniame
tyrime panaudotas butent $is atraminis FPG signalo taskas.

Vieno i$ tiriamyjy RR ir PP intervaly laiko sekos signalo pavyzdys, uzregistruotas atliekant VNS ir
placebo tyrimus, pateiktas 4.7 paveiksle. PP intervaly laiko seka sudaryta naudojant FPG signalo
amplitudés vidurio taska. Raudona spalva pazyméta RR intervaly laiko seka, mélyna spalva pazymeéta
PP intervaly laiko seka. Vertikalios linijos Zymi tyrimo fazes
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4.7 pav. RR ir PP intervaly laiko sekos pavyzdys: a) signalai uzregistruoti esant vagus nervo stimuliacijai, b)
signalai uzregistruoti placebo eksperimento metu. PP signalas sudarytas naudojant FPG signalo amplitudés
vidurio taskg. Juodos punktyrinés linijos Zymi skirtingas tyrimo fazes. Mélyna spalva pazymétas signalas

gautas naudojant EKG, o raudona naudojant FPG signala

Bland — Altman diagramos jvertintos visiems fragmentacijos parametrams, siekiant palyginti SRV
fragmentacijos parametrus apskaiciuotus i§ EKG ir FPG signaly. Rezultatai pateikti 4.8 paveiksle.
Paveiksle pateikti parametrai apskaigiuoti ramybés ir testo fazése. SRV fragmentacijos parametrai,
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apskai¢iuoti naudojant EKG signala, pateikti x aSyje (fexs). Skirtumas tarp SRV fragmentacijos
parametry, apskaiciuoty analizuojant EKG ir FPG signalus, pateiktas y asyje (fexc - frrc).
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4.8 pav. SRV fragmentacijos parametry Bland - Altman diagrama: a) PIP, b) IALS, c) PSS, d) PAS, &) W,
f) Wy, g) Wo, h) Ws. Kur fexe — fragmentacijos parametrai apskaiciuoti i§ EKG signalo, freg — fragmentacijos
parametrai apskaiciuoti i§ FPG signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida

Fragmentacijos parametry analizé atlikta 5 tyrimo fazése (ramybeé 1, stimuliacija 1, ramybe 2,
stimuliacija 2, ramybe¢ 3). Duomeny bazéje esantys signalai pakankamai ilgi (90 min), todél pasitaike
nemazai judesio artefakty, kurie buvo netinkami tolimesnei analizei. D¢l Sios priezasties, i$
kiekvienos tyrimo fazés (ramybé 1, stimuliacija 1, ramybé 2, stimuliacija 2, ramybé 3) parinktas
trumpesnis signalo intervalas, neturintis triuk§mingy epizody. Papildomai uztikrinta sinchronizacija
tarp EKG ir FPG signaly. SRV parametrai pateikti 4.9 paveiksle ir priede Nr. 2. Paveiksle pateikti
SRV parametry vidurkiai. Priede pateikti SRV parametry vidurkiai ir standartiniai nuokrypiai.
Raudona spalva zymi SRV parametrus, kurie buvo apskai¢iuoti stimuliacijos fazés metu. Mélyna
spalva zymi parametrus, kurie buvo apskaiéiuoti ramybés faziy metu. Punktyrine linija atvaizduoti
SRV parametrai apskaiéiuoti i§ FPG signalo.
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4.9 pav. SRV fragmentacijos ir klasikiniai parametrai: a) rezultatai gauti VNS tyrimo metu, b) rezultatai
gauti placebo tyrimo metu. Raudona spalva pazyméti rezultatai gauti stimuliacijos fazés metu. Mélyna spalva
pazyméti parametrai gauti ramybés fazés metu

Norint palyginti VNS ir placebo stimuliacijos tyrimo fazes, papildomai isskirtos 4 tyrimo fazés: VNS
stimuliacija Nr. 1, VNS stimuliacija Nr. 2, placebo stimuliacija Nr. 1, placebo stimuliacija Nr. 2. SRV
fragmentacijos parametrai apskaiciuoti kiekvienai i§ $iy faziy, analizuojant EKG ir FPG signalus.
Gauti rezultatai pateikit 4.10 paveiksle.
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4.10 pav. SRV fragmentacijos parametrai (PIP, IALS PSS, PAS, Wy, W1, W2, W3) apskaiciuoti skirtingose
VNS tyrimo fazése: F1 - VNS stimuliacija Nr. 1, F2 - placebo stimuliacija Nr. 1, F3 - VNS stimuliacija Nr.
2, F4 - placebo stimuliacija Nr. 2
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Siekiant patikrinti ar fragmentacijos parametrai uzregistruoti VNS simuliacijos metu skyrési nuo
fragmentacijos parametry uZregistruoty placebo tyrimo metu, buvo atlikta SRV fragmentacijos
parametry statistiné analizé. Parametrai palyginti VNS stimuliacija Nr. 1 ir placebo stimuliacija Nr.
1 bei VNS stimuliacija Nr. 2 ir placebo stimuliacija Nr. 2 tyrimo fazése. Siekiant patikrinti ar
duomenys pasiskirst¢ pagal normalyjj désnj atliktas Anderson — Darling testas. Gauti rezultatai
parod¢, kad duomenys pasiskirste pagal normalyjj; désnj. Kadangi duomenys uzregistruoti tiems
patiems tiriamiesiems, atliktas porinis t-testas. Pasirinktas reikSmingumo lygmuo a = 0.05. I$kelta
nuliné hipotezé - SRV fragmentacijos parametrai nesiskiria VNS ir placebo faziy metu. Visiems SRV
fragmentacijos ir klasikiniams parametrams, apskai¢iuotiems i§ EKG ir FPG signaly, gauta p
reikSmé. Rezultatai pateikti 3 lenteléje. Lenteléje pateiktos p reikSmeés.

3 lentelé. VNS tyrimo statistinés analizés rezultatai

SRV fragmentacijos ir p verté,  p verté,
klasikiniai parametrai EKG FPG
PIP 0,39 0,66
IALS 0,47 0,75
PSS 0,17 0,45
PAS 0,84 0,67
Wo 0,14 0,91
Wi 0,87 0,64
W, 0,43 0,55
W3 0,98 0,86
AVNN 0,86 0,87
SDNN 0,28 0,11
RMSSD 0,55 0,21
pPNN50 0,84 0,66

Visiems tyrimo atvejams gauta p reikSmé buvo didesné uz uzsibréztag reikSmingumo lygmen;j. Todél
visais atvejais nuliné hipotezé neatmetama. Galima teigti, kad skirtumas tarp faziy (VNS ir placebo)
néra statistiSkai reikSmingas. Taip galéjo nutikti dél to, kad signalai uZregistruoti sveikiems
pacientams neturintiems jokiy zinomy sutrikimy, VNS stimuliacijos efektas buvo per silpnas. Tai pat
jtakos galéjo turéti ir tai, kad VNS ir placebo tyrimas, visiems pacientams, buvo atliekamas dideliu
laiko intervalu vienas nuo kito. Signaluose pasitaikydavo triuk§mingy epizody, todél nedidelé dalis
signaly buvo nejtraukta j tyrima.

4.3. Kardiovaskuline autonomine neuropatija serganciy pacienty tyrimo rezultatai ir
diskusija

Kardiovaskuline autonomine neuropatija serganéiy pacienty tyrimo pradzioje pakartotas
tinkamiausio FPG atraminio tasko jvertinimas. Geriausias FPG signalo atramins taSkas panaudotas
tolimesniame tyrime. Siame tyrime atraminis metodas tai pat EKG signalas ir R danteliai, todél
atraminis signalas buvo RR laiko intervaly seka. PP laiko intervaly sekos sudarytos naudojant
skirtingus FPG signalo atraminius taSkus. FPG atraminiai taskai, kurie buvo panaudoti tyrime,
paminéti 4.1 skyriuje. Rezultatams jvertinti panaudotas Koreliacijos koeficientas, kuris buvo
apskaicCiuotas tarp RR ir PP laiko intervaly seky. Gauti rezultatai pateikti lenteléje Nr. 4. Lenteléje
pateiktas koreliacijos koeficiento vidurkis ir standartinis nuokrypis.
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4 lentelé. KAN tyrimo koreliacijos koeficienty vidurkis ir standartinis nuokrypis

FPG signalo atraminis taskas Koreliacijos koeficientas
FPG pulso bangos maksimumas 0,901 +£0,111
FPG signalo pirmosios i§vestinés pikas 0,839+ 0,116
FPG signalo apatinis taskas 0,862 £ 0,123
FPG signalo amplitudés vidurio taskas 0,905 + 0,108
liestiniy susikirtimo taskas 0,902 + 0,108

Remiantis lentel¢je pateiktais rezultatais, aukS$Ciausias koreliacijos koeficientas tarp RR ir PP
intervaly laiko seky nustatytas, kuomet PP intervaly laiko sekos signalas sudarytas naudojant FPG
signalo amplitudés vidurio taSkg. Auks$ciausias koreliacijos koeficiento vidurkis 0,905 + 0,108.
Tolimesniam tyrimui pasirinktas sis FPG signalo atraminis taskas.

Sveiky, sergan¢iy pirmojo tipo diabetu, kuriems kardiovaskuliné autonominé neuropatija
nediagnozuota, serganciy pirmojo tipo diabetu, kuriems kardiovaskuliné autonominé neuropatija
diagnozuota RR ir PP intervaly seky pavydziai pateikti 4.11 paveiksle. PP intervaly laiko seka
sudaryta naudojant FPG signalo amplitudés vidurio taska.
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4.11 pav. Kardiovaskuline autonomine neuropatija sergan¢iy pacienty duomeny bazés signaly pavyzdziai.
Pirmajame stulpelyje pateikti pacienty signalai, kurie serga pirmojo tipo diabetu bet jiems néra diagnozuota
kardiovaskuliné autonominé neuropatija (a, d, g, y), antrajame stulpelyje, kurie serga pirmojo tipo diabetu
bet jiems diagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija (b, e, h, j), tre¢iajame stulpelyje sveiky
pacienty signalai (c, f, i, k). Eilutése Nr. 1 - 4 pateikti signaly pavyzdziai uzregistruoti eksperimenty Nr.1 — 4
metu

Fragmentacijos parametrai, gauti analizuojant EKG ir FPG signalus, palyginti naudojant Bland —
Altman diagramas. Bland — Altman diagramos apskai¢iuotos fragmentacijos parametrams. SRV
fragmentacijos parametrai apskai¢iuoti naudojant EKG signalg pateikti x asyje (feks). Skirtumas tarp
fragmentacijos parametry apskai¢iuoty naudojant EKG ir FPG signalus pateiktas y asyje (fexc - frrg).
Rezultatai gauti eksperimento Nr. 1 metu (gilaus kvépavimo testas) pateikti 4.12 pav. paveiksle.
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4.12 pav. Bland — Altman diagramos jvertintos eksperimento Nr. 1 metu (gilaus kvépavimo testas),
kiekvienam SRV fragmentacijos parametrui: a) PIP, b) IALS, ¢) PSS, d) PAS, ¢) Wo, f) Wi, g) W5, h) W,
Cia fexe — fragmentacijos parametrai apskai¢iuoti i§ EKG signalo, free — fragmentacijos parametrai
apskaiciuoti i§ FPG signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida

Rezultatai gauti eksperimento Nr. 2 metu (deSinés rankos Saldymo testas) pateikti 4.13 paveiksle.
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4.13 pav. Bland — Altman diagramos jvertintos eksperimento Nr. 2 metu (deSinés rankos $aldymo testas),
kiekvienam SRV fragmentacijos parametrui: a) PIP, b) IALS, c) PSS, d) PAS, ¢) Wo, f) W1, g) W5, h) W,
Cia fexe — fragmentacijos parametrai apskaiciuoti i§ EKG signalo, feeg — fragmentacijos parametrai
apskaiciuoti i§ FPG signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida

Rezultatai gauti eksperimento Nr. 3 metu (deSinés rankos okliuzijos testas) pateikti 4.14 paveiksle.
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4.14 pav. Bland — Altman diagramos jvertintos eksperimento Nr. 3 metu (deSinés rankos okliuzijos testas),
kiekvienam SRV fragmentacijos parametrui: a) PIP, b) IALS, c) PSS, d) PAS, ¢) Wo, f) W1, g) W5, h) W,
Cia fexe — fragmentacijos parametrai apskai¢iuoti i§ EKG signalo, fre — fragmentacijos parametrai
apskaiciuoti i§ FPG signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida.

Rezultatai gauti eksperimento Nr. 4 metu (30 % maksimalios de$inés rankos jégos apkrovos testas)
pateikti 4.15 paveiksle.
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4.15 pav. Bland — Altman diagramos jvertintos eksperimento Nr. 4 metu (30 % maksimalios deSinés rankos

jégos apkrovos testas), kiekvienam SRV fragmentacijos parametrui: a) PIP, b) IALS, c) PSS, d) PAS, e) Wo,

f) W1, ) Wa, h) Wi, Cia fexg — fragmentacijos parametrai apskaiciuoti i§ EKG signalo, freg — fragmentacijos
parametrai apskaiciuoti i§ FPG signalo, Es — sistematiné paklaida, Ea — atsitiktiné paklaida

SRV fragmentacijos parametrai apskai¢iuoti 3 tyrimo faziy metu (ramybé, testas, ramybg).
Papildomai apskai¢iuoti klasikiniai SRV parametrai (AVNN, SDNN, RMSSD, pNN50). Rezultatai
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gauti eksperimento Nr. 1 metu pateikti 4.16 paveikslélyje. Paveikslélyje pateikti SRV fragmentacijos
parametry vidurkiai. Priede Nr. 3 pateikti likusiy eksperimenty metu nustatyti SRV fragmentacijos
parametry vidurkiai ir standartiniai nuokrypiai. Raudona spalva zymi SRV parametrus, kurie buvo
apskaiciuoti testo fazés metu. Mélyna ir juoda spalvos Zymi parametrus, kurie buvo apskaiciuoti
ramybés faziy metu. Punktyriné linija Zymi SRV parametrus apskai¢iuotus i§ FPG signalo.

—8—EKG ramybé 1 W % ! W %
—o—EKG testas 1 17
—8—EKG ramybé 2 W, %

-®-FPG ramybé 1
-®-FPG testas 1
-®-FPG ramybeé 2

4.16 pav. SRV fragmentacijos ir klasikiniai parametrai apskai¢iuoti eksperimento Nr.1 metu. Raudona
spalva zymi parametrus apskaiciuotus testo fazés metu. Mélyna ir juoda spalva Zymi parametrus
apskai¢iuotus ramybés fazés metu. Punktyriné linija Zymi SRV parametrus apskai¢iuotus i§ FPG signalo.
Paveikslélyje pateikti parametry vidurkiai

Papildomai atliktas SRV fragmentacijos parametry palyginimas tarp pacienty grupiy. SRV
fragmentacijos parametrai apskaiiuoti visy 3 grupiy pacientams, analizuojant EKG ir FPG signalus.
Rezultatai gauti eksperimento Nr. 1 (gilaus kvépavimo testas) metu pateikti 4.17 paveiksle.
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4.17 pav. SRV fragmentacijos parametrai (PIP, IALS, PSS, PAS, Wo, W1, W, Ws.) apskaiCiuoti
eksperimento Nr. 1 metu, skirtingose pacienty grupése: P1 — sveiki pacientai, P2 — pacientai sergantys
pirmojo tipo diabetu, kuriems nediagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija, P3 - pacientai
sergantys pirmojo tipo diabetu, kuriems diagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija
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Rezultatai gauti eksperimento Nr. 2 metu (deSinés rankos Saldymo testas) pateikti 4.18 paveiksle.
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4.18 pav. SRV fragmentacijos parametrai (PIP, IALS, PSS, PAS, Wo, W1, W, W3.) apskaiciuoti
eksperimento Nr. 2 metu, skirtingose pacienty grupése: P1 — sveiki pacientai, P2 — pacientai sergantys
pirmojo tipo diabetu, kuriems nediagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija, P3 - pacientai

sergantys pirmojo tipo diabetu, kuriems diagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija

Rezultatai gauti eksperimento Nr. 3 metu (desinés rankos okliuzijos testas) pateikti 4.19 paveiksle.
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4.19 pav. SRV fragmentacijos parametrai (PIP, IALS, PSS, PAS, Wo, W1, W, W3.) apskaiciuoti
eksperimento Nr. 3 metu, skirtingose pacienty grupése: P1 — sveiki pacientai, P2 — pacientai sergantys
pirmojo tipo diabetu, kuriems nediagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija, P3 - pacientai

sergantys pirmojo tipo diabetu, kuriems diagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija

Rezultatai gauti eksperimento Nr. 4 metu (30 % maksimalios deSinés rankos jégos apkrovos testas)
pateikti 4.20 paveiksle.
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4.20 pav. SRV fragmentacijos parametrai (PIP, IALS, PSS, PAS, Wo, W1, W, W3.) apskaiciuoti
eksperimento Nr. 4 metu, skirtingose pacienty grupése: P1 — sveiki pacientai, P2 — pacientai sergantys
pirmojo tipo diabetu, kuriems nediagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija, P3 - pacientai

sergantys pirmojo tipo diabetu, kuriems diagnozuota kardiovaskuliné autonominé neuropatija

Rezultatams jvertinti atlikta statistiné analizé. Pacienty grupé, kuriai kardiovaskuliné autonomine
neuropatija nediagnozuota buvo palyginta su likusiomis grupémis: sveiky pacienty ir serganciy
pacienty, kuriems kardiovaskuliné autonominé neuropatija diagnozuota. Siekiant patikrinti ar
duomenys pasiskirste pagal normalyjj désnj, atliktas Anderson — Darling testas. Gauti rezultatai
parodé, kad duomenys néra pasiskirste pagal normalyjj. Kadangi duomeny bazé sudaryta i§ signaly
uzregistruoty 3 skirtingomis pacienty grupéms ir duomenys néra pasiskirste pagal normalyjj désnj,
pasirinktas Wilcoxon rangy sumos kriterijus (angl. Wilcoxon rank-sum test). Gauti rezultatai pateikti
5 lentel¢je. Lentel¢je pateiktos p reikSmés tarp grupiy.

5 lentelé. KAN tyrimo statistinés analizés rezultatai

SRV fragmentacijos ir klasikiniai EKG / FPG p vertés (Diabetas be p vertés EKG / FPG (Diabetas be

parametrai KAN - Diabetas su KAN) KAN - Sveiki)
PIP 0,402 /0,393 0,022 /0,03
IALS 0,394 /0,362 0,022 /0,026
PSS 0,465/0,329 0,031/0,027
PAS 0,691 /0,498 0,245/ 0,266
Wo 0,333/0,674 0,112/0,144
W1 0,589/0,31 0,025/0,012
W> 0,48 /0,259 0,039/0,032
W3 0,553/0,383 0,167 /0,096
AVNN 0,002 /0,002 0,401/0,372
SDNN 0,035/0,087 0,676/0,632
RMSSD 0,1/0,217 0,638/0,809
pNN50 0,049/0,081 0,576/ 0,489
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Statistinés analizés rezultatai parodé, kad pacientai sergantys pirmojo tipo diabetu, kuriems néra
diagnozuota kardiovaskuliné autonominé, yra artimesni pacientams sergantiems pirmojo tipo diabetu,
kuriems kardiovaskuliné autonominé neuropatija diagnozuota. Ta¢iau SRV klasikiniai parametrai
parodé, kad pacientai sergantys pirmojo tipo diabetu, kuriems kardiovaskuliné autonominé
neuropatija nediagnozuota artimesni sveiky pacienty grupei. Fragmentacijos parametry palyginimas
su klasikiniais laiko srities SRV parametrais parodé reik§mingus skirtumus, todél galima teigti, kad
fragmentacijos parametrai teikia papildomg diagnosting informacijg. Tai pat pastebéta, kad Zemesnés
SRV fragmentacijos parametry vertés uzfiksuotos sveikiems pacientams, lyginant su likusiomis
pacienty grupémis. Analizuojant gautus rezultatus nustatyta, kad skirtingose eksperimento Nr.1
fazése apskaiCiuoti fragmentacijos parametrai skyrési. Testo fazés metu fragmentacijos parametrai
buvo mazesni.

Siame tyrime koreliacijos koeficienty vidurkiai tarp RR ir PP intervaly buvo maZesni nei prie$ tai
buvusiy tyrimy metu. Tai galéjo nutikti dél to, kad pacienty serganciy pirmojo tipo diabety signaluose
buvo pastebimi ektopiniai pikai. Siy piky jtaka stengtasi eliminuoti nejtraukiant intervaly j tyrima.
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ISvados

1. Literataros analizé parodé, kad Sirdies ritmo fragmentacijos parametrai buvo sékmingai panaudoti
atpazjstant iSeming Sirdies ligg. Miisy tyrimas taip pat atskleidé, kad fragmentacijos parametrai
yra jautris ANS balanso pokyCiams. Didéjantis PNS aktyvumas mazina fragmentacijos
parametrus. Sia i§vada pagrindZia gilaus kvépavimo testas. Tagiau SNS aktyvumo poky&iams
fragmentacijos parametrai yra maziau jautriis. Tai parodé SNS aktyvuma didinantis rankos
$aldymo testas. VNS stimuliacijos atveju SRV fragmentacijos parametrai neparodé reik§mingo
skirtumo tarp stimuliacijos ir placebo tyrimy. Tod¢l nulinés hipotezés, kad SRV fragmentacijos
parametrai nesiskiria VNS ir placebo eksperimenty metu negalima atmesti. Kardiovaskulinés
autonominés neuropatijos pacienty tyrimo rezultatai leidZzia daryti iSvada, kad fragmentacijos
parametry vertés, fiksuojamos sergantiems pirmojo tipo diabetu yra didesnés bei sveikiems
tirlamiesiems.

2. Fragmentacijos parametry jgyvendinimas remiasi patikimu atraminiy tasky fiziologiniuose
signaluose atpazinimu. Tarp iStirty 5 metody atraminiams taskams FPG signale atpazinti
auksciausiu koreliacijos koeficientu su EKG atraminiy tasky seka pasizyméjo FPG amplitudés
vidurio taskas. Sie rezultatai nesiskyré visoms 3 duomeny bazéms ir patvirtina kity studijy
rezultatus. Gauti auksti koreliacijos koeficientai (0,966, 0,984, 0,905) rodo FPG signalo
tinkamumg fragmentacijos parametrams vertinti. Kadangi FPG signalas yra jautresnis judesio
artefaktams nei EKG, rekomenduojama fragmentacijos parametrus vertinti tik statiniy testy ar
miego metu.

3. Sirdies ritmo fragmentacijos parametry, jvertinty remiantis EKG ir FPG signaly analize,
palyginimas visy trijy duomeny baziy atveju rodo esant minimalius, todé¢l Sie parametrai gali biiti
stebimi vartotojui patogesniais, ilgalaikiam dévéjimui skirtais FPG jutikliais. Fragmentacijos
parametry palyginimas su klasikiniais laiko srities Sirdies ritmo variabilumo parametrais parodé
reikSmingus skirtumus, tod¢l galima teigti, kad fragmentacijos parametrai teikia papildoma
diagnosting informacija.
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Priedai

1 priedas. Sveiky jauny Zmoniy SRV fragmentacijos ir klasikiniai parametrai

Eksperimento Parametro Ramybé Testas Ramybé
numeris pavadinimas EKG/ FPG EKG/ FPG EKG/ FPG
Nr. 1 Fragmentacijos SRV PIP (%) 441+96/ 223+6,6/ 428+76/
parametrai 44 +9.3 23677 424+75
IALS 04+0,1/ 0201/ 04+0,1/
04+0,1 0,3+0,1 04+0,1
PSS (%) 46,7195/ 12+84/ 42,2 +16,3/
47,5+19,.2 1439 42,6 £16,1
PAS (%) 6,1+99/ 2651/ 6,6+6,8/
6,3+9,6 35+6,6 6,671
WO (%) 7874/ 439+10,2/ 9,7+6,7/
6,4+6,3 40,397 8,454
W1 (%) 498+128/ 39975/ 50,1£94/
48,6 £13 39,789 48,7+ 8,8
W2 (%) 36 £13,6/ 12669/ 33+10,5/
37,4£133 15376 3596
W3 (%) 6,471/ 36x43/ 7256/
7676 4,7%6 7958
Klasikiniai SRV AVNN (ms) 868 + 110/ 823 +89/ 869 + 109 /
parametrai 868 £ 110 823 + 88 868 + 109
SDNN (ms) 63,4 +26,4/ 105+ 36/ 68,2+ 235/
65,5 + 26,4 109 = 37 73,1+ 26,6
RMSSD (ms) 54,3+ 35,7/ 65,9+32,6/ 52,6 £31,8/
58 +34,9 71,7+£344 63+41,3
PNN50 (%) 24,4 +£20,9/ 241+11.8/ 20,5+ 16,8/
26,1+ 20,7 25,7+£122 226+17.1
Nr. 2 Fragmentacijos SRV PIP (%) 454 +8/ 444+85/ 457+8,1/
parametrai 456+ 7,6 439+8,3 451+78
IALS 05+0,1/ 05+0,1/ 05+£0,1/
05+0,1 05+0,1 05+0,1
PSS (%) 48,2 16,6 / 49,5+20,6/ 49,2+16,1/
49,2+149 495+ 17,8 49,7+153
PAS (%) 7476/ 6,692/ 6,910/
7378 6,1+92 6,2+9,5
WO (%) 88+£6,7/ 7473/ 7,766/
7557 6,7+6,1 6,2+59
W1 (%) 445+81/ 496122/ 46,1 9,6/
43+£9,2 479%12,4 453+9,8
W2 (%) 38,8+10,7/ 36,4+14,2/ 38,7+111/
40,5+ 10,2 38,8+13.1 40,2 £10,8
W3 (%) 79+56/ 6,5+53/ 75+74/
9,1+64 6,672 82+7,6
Klasikiniai SRV AVNN (ms) 887 + 111/ 905+ 117/ 889+ 112/
parametrai 887 £ 111 904 + 117 889 + 112
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Eksperimento Parametro Ramybé Testas Ramybé
numeris pavadinimas EKG/ FPG EKG/ FPG EKG/ FPG
SDNN (ms) 67,1+26,6/ 77,2+31,1/ 65,9+225/
74,6 £ 31,7 76,1 + 30,6 67,6 £ 23,5
RMSSD (ms) 52,6 £ 26,7 / 65,8+ 37,1/ 55,9+29,5/
62 + 32,7 59,4 + 31,8 58 + 29,8
PNN50 (%) 20,4+148/ 29,2+19,7/ 22+16,3/
22,6 £ 14,7 31,7+20,4 24 +16,8
Nr.3 Fragmentacijos SRV PIP (%) 46,3+8,1/ 4467/ 453+ 7,3/
parametrai 458+7,.8 44 +8 453+6,9
IALS 05+0,1/ 05+0,1/ 05+0,1/
05+0,1 05+0,1 05+0,1
PSS (%) 51,3+16,1/ 50,8 £ 16,8 / 48,6 £14,7/
51,5+ 16 51,6 £19,4 49,6 + 14
PAS (%) 6,8+9,2/ 39+£59/ 57+6,7/
6,3+8,7 43164 52+7
WO (%) 7+£6,2/ 44+4] 7954/
6+51 53+49 7148
W1 (%) 47+12.2/ 51+15,6/ 46,9+95/
45,6 + 11,2 49,3+ 143 46,1+95
W2 (%) 39,3+12,9/ 39+14,2/ 38,6 +10,7/
41,1+11,6 394143 40 + 10,6
W3 (%) 6,8+66/72 |56+51/61 |6,7+45/
+6,8 55 6,954
Klasikiniai SRV AVNN (ms) 914 +98/ 958 £ 100/ 913+86/
parametrai 914 + 98 958 + 100 913+ 86
SDNN (ms) 71,3+28,2/ 61,3+ 26,5/ 784272/
73,1+284 63,3 + 26,8 82,2 + 30,3
RMSSD (ms) 60,9 + 30,2/ 60,8 + 36,1 / 60,9+ 255/
64,4 + 30,5 63,6 + 35,7 67,1+ 32
PNN50 (%) 26,8+18,6/ 30,8+ 23/ 27,7£154/
29,7+£185 32,6 £23,1 30,4 + 15,7
Nr. 4 Fragmentacijos SRV PIP (%) 451+6,6/ 41,474/ 47 +8,6/
parametrai 448+75 43,3+8,3 46,2+ 85
IALS 05+0,1/ 04+0,1/ 05+£0,1/
05+0,1 05+0,1 05+0,1
PSS (%) 48,4 £13,6/ 41,7+14/ 52,9+18,9/
49,2+ 15,1 445+ 14,4 51,7+ 18,4
PAS (%) 6,3+7,3/ 8,2+8,7/ 6,8+7,1/
58+7,7 10+£10,2 6+73
WO (%) 94+46/ 12+8,5/ 7869/
8,1+4.2 74+6,8 6,8+6,4
W1 (%) 457+ 8,7/ 451+10,9/ 43,9+10,8/
448+9,3 43+15,6 42,8+ 11,6
W2 (%) 37,6+104/ 343+99/ 40,9+148/
39,3+9,7 375+118 42,4+ 14,3
W3 (%) 7,3£55/ 86+6,5/ 75+52/
7816 12,1+10,1 8,1+£5,6
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Eksperimento Parametro Ramybé Testas Ramybé

numeris pavadinimas EKG/ FPG EKG/ FPG EKG/ FPG
Klasikiniai SRV AVNN (ms) 885+875/ 7545+90,6/ | 887+90,9/
parametrai 885 £ 87,6 755,4 £ 88,9 888,2+£91,3
SDNN (ms) 775+295/ 46,4+ 16,8 / 79,7+33,6/

79,4+ 30 52,6 £21,7 82,8+344
RMSSD (ms) 56,6 £ 29,7 / 29,1+17,6/ 58,8 + 30,8/

60,9+ 31 31,2+ 34,6 64,8 + 33,9
PNN50 (%) 23,7164/ 8,5+108/ 24,7+16,7/

25,7172 11,1+£12,7 27,3+16,9
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2 priedas. VNS ir placebo SRV fragmentacijos tyrimo rezultatai

Tyrimas Parametro Ramybé EKG / FPG Stimuliacija EKG / FPG
pavadinimas
VNS Fragmentacijos | PIP (%) 492+91/474+95 50,1+10,1/48+9,6
parametra IALS 0,5+0,09/0,47£0,09 | 05+0,1/0,48 % 0,09
PSS (%) 57,6+183/534+181 | 586+19,8/532+18,7
PAS (%) 72+103/78+10,9 |82+10/88%96
WO (%) 6,6+45/44+3 6,2+48/44+34
W1 (%) 30,0+14,4/33,6+12,1 | 39,8+162/333+129
W2 (%) 453+14,3/48,6+112 | 453+14,6/47,6+115
W3 (%) 82+68/133+7,4 88+74/148 +7,6
Klasikiniai AVNN (ms) | 925+121/926+122 | 930 +133/930 + 134
parametrai SDNN (ms) 63,6+ 22,6/658+ 244 | 64,8+ 26,3 /64,6258
RMSSD (ms) | 51,1+27/56,3+33,6 | 53,1284 /53,4252
PNNS50 (%) 272+223/295+21,1 | 27,4+22,6/288% 21,2
Placebo Fragmentacijos | PIP (%) 46,2+6,7/441+£6,5 498+125/472+94
parametrai IALS 0,47 +0,07/0,45+0,7 | 05+0,12/0,47 +0,09
PSS (%) 51,2+ 13,4/458+135 | 556+21,2/51,2+19,2
PAS (%) 6,8+72/75%63 11,4+20/9+9,8
WO (%) 91+49/58+3 73+53/45+3
W1 (%) 432+11,2/37,1+117 |39,1+163/334+126
W2 (%) 30,9+ 10,6/43,1+89 | 42,2+145/462+10,9
W3 (%) 78+56/139+75 11,4+152/158+9,9
Klasikiniai AVNN (ms) 878+94/879+94 892 +110/891 + 110
parametrai SDNN (ms) 67,7+297/682+285 | 77,2+ 64,8/70,4 + 30,2
RMSSD (ms) | 53,8 +38,9/554+348 | 738+ 110/67,9 + 36,1
PNNS50 (%) 242 +24,5/263+238 | 27,4+ 27,5263+ 243
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3 priedas. Kardiovaskuline autonomine neuropatija serganciy pacienty tyrimo rezultatai

Eksperimento Parametro Ramybé Testas EKG/ | Ramybé
numeris pavadinimas | EKG/ FPG FPG EKG/ FPG
Nr. 1 Fragmentacijos parametrai PIP (%) 48,1+9/ 30,3+11,8/ 46,2+9,1/
47,2+8,7 28,7+11,6 45,7+97
IALS 05+0,1/ 0,301/ 05+0,1/
05+0,1 0,3+0,1 05+0,1
PSS (%) 52,1+18,4/ 22,1+152/ 48,2+ 17,3/
50,5+ 18,3 20+149 46,9+ 17
PAS (%) 10,9+ 10,1/ 6,9+104/ 9,3+£8,7/
109+94 45+73 96+94
WO (%) 69+74/ 30,4+£16,5/ 95+85/
6,1+7,9 279+173 8,4+84
W1 (%) 35+12,3/ 405+838/ 36,1+12,6/
32,4+135 38,5+10,8 32,6 +134
W2 (%) 439+14,1/ 20,7124/ 41,1+143/
44,2 + 13,6 22,5+137 41,7+12;3
W3 (%) 143+10/ 84+114/ 13,3+89/
17,4+ 13,6 11,1+129 172+12,2
Klasikiniai parametrai AVNN (ms) 875+ 128/ 870 £ 121/ 877 +126/
876 £ 129 875,£ 127 877 £ 127
SDNN (ms) 37+£225/ 63,5+48,3/ 37,2+19,8/
33,7+18,.2 56,7 + 43,8 34,3+16,3
RMSSD (ms) | 27,5+23,5/ 439+511/ 23,1+18,2/
24,3+19,9 39,7+559 20+12,2
PNN50 (%) 5,7+10,6/ 8,6+94/ 49+10,6/
5,6 £10,4 8,6+9,6 49+10,3
Nr. 2 Fragmentacijos parametrai PIP (%) 491+7.2/ 48,2+8,9/ 50+85/
48,1+7,6 48,7+8,3 47,9+ 8,6
IALS 05+0,1/ 05+0,1/ 05+0,1/
05+0,1 05+0,1 05+0,1
PSS (%) 54,1+17/ 55,3+19,1/ 56,2+17,8/
52,1+16,8 56,7 + 19,2 52,8+18,5
PAS (%) 104+£9,7/ 122+125/ 11,9+13/
10,6 £ 10,7 12+10,9 10,6 £12,8
WO (%) 59+49/ 777,71 6,1+5/
51+£41 54+5/7 55%£51
W1 (%) 36,1+13,2/ 33,5+10/ 34,8+13/
32,8+14,6 32,7+10,9 33,4+£135
W2 (%) 445+ 14,3/ 448+ 154/ 447 +14.2/
45,3+13,6 46,9+ 14,1 449+ 14,2
W3 (%) 135+10,5/ 13,9+11,3/ 144+11,1/
16,8 +12,7 15+£115 16,2+ 12,8
Klasikiniai parametrai AVNN (ms) 901 +£131/ 932 +136/ 904 + 127/
901 +131 920 + 130 905 + 127
SDNN (ms) 39+26,5/ 474 +78/ 37,5+£205/
36,9+21,9 449+ 28 34,2+15
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Eksperimento Parametro Ramybé Testas EKG/ | Ramybé
numeris pavadinimas | gKG/ FPG FPG EKG/ FPG
RMSSD (ms) | 29,1+32,6/ 21,7+83,4/ 26,8+19,6/
24,8+18,1 26,6 £ 15,7 22,8+144
PNN50 (%) 6,7+128/ 11,7+ 13/ 7+13.2/
6,7+12,7 8,5+13,2 72+134
Nr.3 Fragmentacijos parametrai PIP (%) 48,1+8/ 488+9/ 4797/
46,2+7,8 47,4+ 10 46,5+ 6,8
IALS 05+0,1/ 05+0,1/ 05+0,1/
05+0,1 05+0,1 05+0,1
PSS (%) 52,2+18,9/ 55+17,2/ 51+14,9/
48,5+ 17,2 54,8+ 19 49,4 £145
PAS (%) 10,1+9,7/ 11,1+145/ 89+8.2/
84+91 9,3+142 8,2+6,9
WO (%) 6,6 +52/ 58+6,4/ 6,8+43/
56+5,2 45+59 6,1+472
W1 (%) 39+15/ 39,2+16,9/ 40,3+13,3/
36,2 £15,6 354+17,6 37,6 £13,5
W2 (%) 41,9+16,2/ 42 +16,3/ 42,2+12,4]
43 +14,1 456 +17,1 43,3+11,6
W3 (%) 12,4+9,4/ 13+11,9/ 10,7+8,1/
15,2+ 10,9 145+129 13+9,7
Klasikiniai parametrai AVNN (ms) 908 £133/ 940 £ 130/ 909 £131/
909 + 133 943 +133 909 + 132
SDNN (ms) 44 +24.2 / 41,2+39.2/ 48,2+ 30,9/
39,5+18,2 30,4+ 15 41,4+18,9
RMSSD (ms) | 31+24,4/ 34,6 +31,1/ 325+275/
23,7+155 26,4+ 15,8 25,8+ 15,9
PNN50 (%) 74+141/ 10,3+ 16,2/ 8,8+14,7/
76+143 9,8+16 89+145
Nr. 4 Fragmentacijos parametrai PIP (%) 49,1+88/ 495+9.2/ 486+ 7,9/
46+ 7,4 444 +9.3 46,6 £7
IALS 05+0,1/ 05+0,1/ 05+0,1/
05+0,1 05+0,1 05+0,1
PSS (%) 52,5+18,1/ 545+145/ 52,4+16,1/
48,7 £ 16 45,6 £ 16,1 48,8 + 14,7
PAS (%) 115+12/ 17+16,8/ 12,1+ 10,7/
9,4+9,9 10,4 £ 13,6 9,2+8,7
WO (%) 7+53/ 6,9+6,6/ 73+4]
6,2+5,2 73+£75 6,3+4,1
W1 (%) 36,5+ 14/ 325+154/ 37,3+13,3/
34,3+14,8 331151 36,1 +14,9
W2 (%) 43 +13,6/ 42,4 +8,7/ 42,2 +£13,3/
44 +12,6 39,5+9,3 42,8+125
W3 (%) 13,6 +10,3/ 18,2+ 14/ 13,2+9,1/
156+ 11,7 20,2 £ 15,7 149+113
Klasikiniai parametrai AVNN (ms) 882 £111/ 809 +94/ 890 + 113/
882 + 111 812 +93 890 + 113
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Eksperimento Parametro Ramybé Testas EKG/ | Ramybé
numeris pavadinimas | gKG/ FPG FPG EKG/ FPG
SDNN (ms) 41,1+£19,9/ 37,3+226/ 47,5+20,8/
38,2+18,2 37,2+33,9 43,2+179
RMSSD (ms) | 25,8+19,6/ 30,3+33,5/ 37,6+£294/
22,1+114 24,1 +£33,5 36 +£15,5
PNN50 (%) 6,2+9,4/ 28142/ 791/
6,3+9,8 22+44 7,1+9.2
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