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ABSTRAKT

Detekce a analyza disperze aktivace v srdci

Analyza lokdlni a globalni aktivace srde¢nich komor otevird velké moznosti
pro vyzkum elektrofyziologickych procest v srdci. Zmény depolarizace pti ischemii
a reperfuzi ptispivaji k formovani myokardidlniho arytmogenniho substratu a vzniku
malignich komorovych arytmii. Elektrické vlastnosti myokardu komor lze detekovat
pomoci unipolarnich elektrogramd.

Cilem této prace je navrh vhodného algoritmu pro zpracovani elektrogramii a jeho
aplikace ve vyvojovém prostiedi LabView. Pomoci vytvofeného programu zpracovat
dostupné elektrogramy zméfené pomoci matice 64 elektrod na povrchu srde¢nich
komor potkanti a navrhnout parametry, které by mohly byt spojené s procesem
arytmogeneze.
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Aktivace, depolarizace, komorové arytmie, LabView, ischemie, reperfuze.



ABSTRACT

Detection and analysis of activation dispersion in heart

Analysis of local and global ventricular activation opens the great opportunities for
research of electrophysiological processes in the heart. Changes in depolarization due
to ischemia and reperfusion contribute to myocardial arrhythmogenic substrate
development and malignant ventricular arrhythmias incidence. Electrical characteristics
of ventricular myocardium can be detected by unipolar electrograms.

The purpose of this work is to design an appropriate algorithm for electrogram
processing and to applicate this algorithm in the development environment LabView.
Using the created program to process available electrograms, which were measured
by matrix of 64-electrodes on the surfaces of the ventricles and to suggest parameters
that could be associated with the arrhythmogenesis.

Keywords

Activation, depolarization, ventricular arrhythmia, LabView, ischemia, reperfusion.
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AT ms Cas aktivace

R, L,F mV Koncetinové potencialy

W mV Elektricky potencial na Wilsonové svorce

o ms Smérodatna odchylka cCasu aktivace na jedné matici
64 elektrod

Seznam zkratek

Zkratka Vyznam

AT Cas aktivace (activation time)

ATP Adenosin trifosfat

AUC Plocha pod kiivkou (Area Under Curve)

AV Atrioventrikuldrni

EKG Elektrokardiogram

i.m. Intramuskularni

LAD Sestupna koronarni tepna (left anterior descending)
Rep. Reperfuze

SA Sinoatrialni

V.S. Vychozi stav

VF Komorova fibrilace (ventricular fibrilation)

VT Komorova tachykardie (ventricular tachycardia)




Seznam obrazku a tabulek

Seznam obrazka

Obr. 1.1: Prevodni sSyst€m STAECNT [6] ....vvvvvieiieiiiiiieiie e s 12
Obr. 1.2: Pribeh akéniho potencidlu kardiomyocytu [9] ....ccoovvvviiiiiiiiiiiiiiie 14
Obr. 1.3: Bipolarni koncetinové svody oznaceny fimskymi €isly [14]......cccoovviiniiniiiiinnne 15
Obr. 1.4: UKAzZKa €aSu @KEIVACE ......veiiieiiiiiieieesie ettt 16
Obr. 1.5: Zmény v metabolismu ischemického kardiomyocytu [20] .........cceevververiiienieennnn. 17
Obr. 1.6: Elektrofyziologické projevy myokardidlni ischemie ...........ccccovvvvviiniiiiniinicnne 18
Obr. 2.1: Schematicky nakres matice obsahujici 64 elektrody...........ccooevvreriiiiiiincncnnnen. 20
Obr. 2.2: Schéma umisténi matic obsahujicich 64 elektrody [23].......ccccovvviiiiniininiiiiinnnne 20
Obr. 2.3: Doplnény MatLab skript nachazejici se ve dvou ,for“ cyklech pro dalsi
ZPracoOVANT SIZNAITL ......ooviiiiiii e 22
Obr. 2.4: Element blokového diagramu odpovidajici za derivaci signdlli.............cccvrvennnne 23

Obr. 2.5: Elementy blokového diagramu odpovidajici za hledani minima derivace
V p0Zadovan@m INtEIVAIL..........cccuiiiiiiiiiiieiee e 23

Obr. 2.6: Elementy blokového diagramu odpovidajici za odstranéni vadnych elektrod

a nastaveni Cisla lEKITOAY .......oiviiiiiiieiii s 24
Obr. 2.7: Elementy blokového diagramu odpovidajici za vypocet parametrti ..................... 24
Obr. 3.1: Uzivatelské prostiedi softwaru (Front Panel)..........cccccoovviiiiiiniiiieniceeee, 26
Obr. 3.2: Nastaveni kurzort a vypoctu AT pro jednotlivé unipolarni elektrody.................. 27
Obr. 3.3: Ovladaci matice — odpojené elektrody neodpovidaji fyziologickym normam...... 27
Obr. 3.4: Zména stiedniho ¢asu aktivace po reperfuzi pro levou a pravou komoru............. 29
Obr. 3.5: Zména lokalni disperze aktivace po reperfuzi pro levou a pravou komoru.......... 29
Obr. 3.6: Porovnani zmén stiedniho casu aktivace u dvou skupin pro levou komoru ......... 31
Obr. 3.7: Porovnani zmén stiedniho casu aktivace u dvou skupin pro pravou komoru....... 31
Obr. 3.8: Porovnani zmén lokalni disperze AT u dvou skupin pro levou komoru............... 32
Obr. 3.9: Porovnani zmén lokalni disperze AT u dvou skupin pro pravou komoru ............ 32
Obr. 3.10: Porovnani zmén globalni disperze AT u dvou SKupin. ......c.cccevevevivenivnresiennnnns 33
Obr. 3.11: ROC analyza parametru stfedniho ¢asu aktivace ve stavu reperfuze.................. 34

Seznam tabulek

Tab. 2.1: Seznam zpracovanych SOUDOIT .......c..coviiiiiiiiiiieii e 21
Tab. 3.1: Hodnoty statistik charakterizujicich disperze depolarizace komor ...............c....... 28
Tab. 3.2: Parametry, charakterizujicich depolarizaci komor pro dv€ skupiny potkani
(NON-VT/VE) @ (VT/IVE) .ottt ettt ne e 30

Tab. 3.3: Asociace vzniku arytmie (VT/VF) béhem reperfuze s parametry depolarizace ... 33



1 Uvod

Biomedicina je dnes velmi Siroky pojem, propojujici stale vice rtznych, nékdy
neslucitelnych, obori. Jednou z oblasti, kde velmi rychle naristd jeji vyznam,
je zpracovani a analyza biosignalu. Ve spojeni se zlepSujicim se technickym zazemim
narustd objem informaci, které je potteba vyhodnocovat. Tato prace se zabyva moznosti
zpracovani pofizenych unipolarnich elektrogrami, zaznacenych ze srde¢nich komor
potkanti pomoci matice 64 elektrod.

Elektrofyziologické vySetteni je zdkladni metodou pro urceni stavu srde¢ni aktivity.
Posouzeni, zda je aktivita srdce fyziologicky normalni, ¢i zda dochazi k poruchdm,
se provadi na zaklad¢ analyzy elektrogramu. Jedna se o kiivku, kterd vznikla zdznamem
casové zmény elektrick€ého potencidlu, zplisobené aktivitou kardiomyocytti v urCitém
lokalnim bodé&. Klicovymi informacemi pro vyhodnoceni srde¢ni elektrické aktivity,
které¢ se zkoumdnim zaznamenaného unipoldrniho signalu ziskaji, jsou doba trvani
depolarizace a repolarizace. Tyto poznatky mohou nasledné pomoci detekovat
potencialni proarytmogenni stav srdce.

1.1 Prehled souc¢asného stavu

Naléhavym ukolem zlstava nalezeni spolehlivych prediktort fatdlnich komorovych
arytmii a nahlé¢ smrti spojené s témito arytmiemi. Jednim z takovych prediktora
nezadoucich ucinku je zvysena délka trvani QRS-komplexu [1] [2].

Velice Casto fatalni komorové arytmie vznikaji béhem ischemického a reperfuzniho
poskozeni myokardu [3]. Do nahlych, zivot ohrazujicich arytmii, patii takové srde¢ni
stavy jako komorova tachykardie, znaci se (VT), a komorova fibrilace, znaci se (VF).
Tyto stavy Casto vznikaji disledkem ischemické reperfuze srde¢ni tkané. Komorova
tachykardie je porucha srdecniho rytmu, pfi které dochazi k rychlym stahtim srde¢nich
komor. Je definovand podle elektrokardiografického zdznamu jako rychly sled ctyr
a vice komorovych extrasystol po sobé [3]. Komorova tachykardie odkazuje na rytmus
rychlejsi nez 100 (nebo 120) stahti/min. Komorova fibrilace je zavazna srde¢ni arytmie,
pii které dochazi k poruse fungovani ptevodniho systému myokardu a srdce piestane
synchronizovat, elektrické impulsy ztraci pravidelnost a myokard se zaéne
nekoordinovang stahovat, ¢imz srdce piestane fungovat jako pravidelna pumpa. Setrvala
arytmie muaze vést ke vzniku akutniho srde¢niho selhani, a kvili tomu, Ze srdce neni
schopné zajistit dostatecny srde¢ni vydej, také dochazi k poklesu krevniho tlaku, ztraté
védomi a dal§imu zhorSeni okysliceni myokardu.

Z tohoto divodu je hluboké a komplexni pochopeni mechanismli arytmogeneze
kli¢ové pro diagnostiku, prevenci a terapii zivot ohroZujicich arytmii. Hlavnim cilem je
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analyza srdecni aktivity pfed a po zacatku arytmie a hledani vyznamnych
proarytmogennich prediktort.

1.2 Cile prace

Cilem préace je navrhnout postup pfi analyze dostupnych unipolarnich elektrogramu,
namétenych na apexu srdenich komor potkanii pomoci matice 64 elektrod, vedouci
k detekci zmény disperze aktivace v srdecnich komorach pti ischemické reperfuzi.
Pomoci navrhnutého postupu zpracovat unipolarni zdznamy z povrchu epikardu prave
alevé komory srdce potkant. Na zdkladé¢ detekovaného lokdlniho casu aktivace
pro jednotlivé elektrody analyzovat parametry lokéalni a globalni disperze aktivace.
Soucasti prace bude 1 vytvofeni programu ve vhodném vyvojovém prostiedi pro analyzu
dostupnych zaznamt, ktera zpracuje soubory s naméfenymi elektrogramy a zobrazi
vysledky analyzy.

1.3 Fyziologie srdce

Srdce je duty svalovy autonomni organ, ulozeny ve vazivovém vaku (osrde¢niku).
Srde¢ni sval pfipomina tvarem nepravidelny kuZel a nachazi se v hrudnim kosi
za hrudni kosti mezi plicemi. Funguje jako kontinualné pracujici pumpa, kterd pohani
krev v cévach, a tim udrzuje funk¢ni krevni ob&h [3]. Srdce je anatomicky i funkéné
rozdéleno na Ctyfi oddily, kterymi jsou: prava sifi, pravd komora, leva sii a leva
komora.

Prava sin usti do pravé komory a leva sii usti do levé komory. Svalovina komor je
podstatn¢ silnéjSi nez svalovina sini, svalovina levé komory je nejmohutngj$i. Siné
slouzi jako rezervoar pro krev pritékajici do srdce a komory slouzi k vypuzeni krve
ze srdce [4].

Prace srdce probiha podle srdeénimu cyklu. Je to pojem, ktery oznacuji posloupnost
procesii probihajicich béhem jedné kontrakce srdce a jeho ndsledné relaxace. Kazdy
cyklus zahrnuje tii hlavni stupné: atridlni systolu, ventrikularni systolu a diastolu.
Opakovani srde¢niho cyklu se tidi pfevodnim systémem srde¢nim.

1.3.1 Prevodni systém srdecni

Prevodni systém srdecni je komplex anatomickych ttvarii srdee (uzll, svazkl a vlaken)
(obr. 1.1), ktery se sklada z atypickych svalovych vlaken (srdeéné vodiva svalova
vlakna) a zajistuje koordinovanou praci ruznych casti srdce (siné a komor). Cilem
tohoto systému je zajistit normalni srde¢ni ¢innost. Atypické svalova vlakna srdce jsou
specializované vodivé kardiomyocyty, které jsou bohaté inervované, s malym poctem
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myofibril a hojnosti sarkoplazmat [5]. Pfevodni systém srde¢ni se sklada s nasledujici

zakladnich casti:

levy zadni

fascikulus

5 levy predni
‘?‘gawrovo : fascikulus

ramenko

Obr. 1.1: Pfevodni systém srde¢ni [5]

Sinoatridlni uzel (SA wuzel) — je hlavnim zdrojem vzniku vzrucht
(pacemakerem). Primérné rozméry SA uzlu jsou: délka uzlu je 15 mm, Sitka je
5 mm a tlouStka je 2 mm. U 65 % populace vychazi tepna uzlu z pravé
koronarni tepny, u ostatnich z cirkularni vétve levé koronarni tepny. SA uzel je
bohaté¢ inervovan sympatickymi a parasympatickymi nervy srdce, které
zpusobuji pozitivni a negativni chronotropni u¢inky [6]. Funkéné sinoatrialni
uzel je pacemakerem prvniho fadu. V klidu normaln¢ generuje 60—90 impulsi
za minutu.

Atrioventrikularni uzel (AV uzel) — zajiStuje pievod srdecniho vzruchu
ze srdecnich pfedsini dale na komory. Jeho délka je 5-6 mm, Sitka 2-3 mm.
Ve vzruchové vIiné dochazi k vyznamnému zpozdéni. Rychlost srde¢niho
vzruSeni zpomaluje na 2-5 cm/s [7]. Takové zpozdéni vzruseni v AV uzlu
zajiSt'uje stahovani komor pouze po skonceni Uiplné kontrakce siné.

Histv svazek — navazuje na AV uzel a spojuje sinovy myokard s komorovym
myokardem.

Tawarova raménka — se déli na pravé a levé Tawarovo raménko. Vznikaji
délenim Hisova svazku. Pravé raménko jde do pravé komory a levé doleva,
kde se déli do piedni a zadni vétve. ZajiStuje rozvod vzruchu dale na svalovinu
srdecnich komor.

12



e Purkynova vldkna — navazuji na Tawarova raménka a slouzi k vlastnimu
prevodu vzruchu k buitkdm pracovniho myokardu.

Celkem ptevodni systém srdeéni slouzi pro zajisténi synchronické depolarizace komor
myokardu béhem 110 ms, coz je nezbytna podminka pro optimalni stahovani srdce.

1.3.2 Elektrofyziologicka ¢innost myokardu

Napéti membrany zivé buiiky je zplisobeno rozdilem v iontovém slozeni na jeji vnitini
a vn¢jsi strané. Kdyz je buiika v klidném stavu, ionty na riznych stranach membrany
vytvaieji relativné stabilni rozdil potenciald, nazyvany klidovy potencial. Pokud tento
potencial zméfime pomoci elektrody, vlozenou do zivé bunky, dostaneme membranovy
potencial v klidu od -50 az do -90 mV. Je to zptsobeno tim, ze celkovy naboj na vnitini
stran¢ membrany je podstatné mensi nez na vnéjsi stran€, 1 kdyz na obou stranach
jsou kationty a anionty. Venku — ftadové vice iontt sodiku, vapniku a chloru,
uvnitt — draslikové ionty a zaporné nabité molekuly bilkovin, aminokyselin,
organickych kyselin, fosfatu, sulfata [8].

Potencial membrany se muze meénit pisobenim riznych podnéti. Miaze k tomu
slouzit umély podnét jako naptiklad elektricky proud dodavany na vné€jsi nebo vnitini
stranu membrany elektrodou. In vivo je podnétem ¢asto chemicky signal ze sousednich
bunék, kterymi prochazi synapse nebo difiznim pfenosem pies extracelularni prostiedi.
Posun membranového potencialu muize nastat do negativniho sméru (hyperpolarizace)
nebo do pozitivniho sméru (depolarizace).

Klidovy membranovy potencial kardiomyocytu je kolem -90 mV. Akéni potencial
pracovniho kardiomyocytu vznikd Vv reakci na elektrickou stimulaci (obvykle
ze sousednich bun€k). Depolarizace se rozviji rychle, stejn¢ jako u kosternich svala,
ale pted navratem potencialu na pivodni Giroven, na rozdil od ak¢niho potencidlu svalu,

nasleduje platd faze. Pribéh akéniho potencidlu kardiomyocytu se skladd z péti krokl
(obr. 1.2).

13
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Obr. 1.2: Prabéh akéniho potencialu kardiomyocytu [9]

Prvni faze (Faze 0) akéniho potencialu pracovniho kardiomyocytu je fazi rychlé
depolarizace. Proud iontt pies nexus vede k depolarizaci membréany pracovniho
kardiomyocytu na Kkritickou troven depolarizace (pfiblizné -60 mV) [8].
To zpisobuje otevieni sodikovych kandlii na membrané kardiomyocyti.
Prostfednictvim téchto kanadli prochézeji ionty sodiku podél gradientu
koncentrace membranou do buiiky, coz zptusobuje dalsi depolarizaci membrany
na uroven +20 az +30 mV [10]. V dutsledku depolarizace membrany
kardiomyocyti vétSina sodikovych kanali pfechézi do inaktivovaného stavu
a tok Na* ionti do butiky se zeslabuje [11] [12].

Faze rychlé repolarizace (Faze 1) je zptsobena aktivaci draslikovych kanala [8].
Ionty drasliku prochéazeji témito kanaly z buiiky, coz vede k membranové
repolarizaci.

Faze plato (Faze 2) vznika jako dusledek vyvazeni vystupniho proudu
draslikovych iontd vstupnim proudem iont vapniku. Véapnik vstupuje do bunky
pfes napétove tizené vapnikové kandly. K jejich aktivaci dochazi v dasledku
depolarizace membrany béhem faze 0. Jelikoz jsou véapnikové kandly
inaktivovany, narusuje se rovnovaha mezi vstupujicim vapnikovym proudem
a odchazejicim proudem drasliku, zacinaji prevladat draslikové ionty a faze
platd konci.

Béhem faze rychlé konecné repolarizace (Faze 3) se vraci membranovy
potencidl pracovniho kardiomyocytu na urovenn membranového klidového
potencidlu. V tomto okamziku za¢nou sodikové kandly prechazet
z inaktivovaného do wuzavieného stavu, coz umoziuje, aby pracovni
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kardiomyocyt byl podrazdén nadprahovymi stimuly. Tento stav membrany
se nazyva relativni refrakternost [8].

e Obnoveni klidového membranového potencidlu (Faze 4) probihd za pomoci
Na'/K*-ATPazy, kterd odstratiuje sodikové ionty z buriky, které prosly uvnitt
béhem faze 0. Také dochazi k obnoveni koncentrace iontd vapniku [8].

Pokud je nutné vyhodnotit elektrofyziologické vlastnosti v celém organu nebo
na arovni celého organismu, metody intracelularni registrace ak¢énich potenciali nejsou
mozné. Proto se vyuzivaji extracelularni registrace elektrickych potenciali.

1.4 Unipolarni elektrogramy

Na rozdil od klasického neinvazivniho EKG, unipolarni elektrogramy pouzité v této
praci zaznamendvaji lokalni zménu potencidlu pfimo z povrchu myokardu a méfi
ho vi¢i Wilsonové svorce. Elektrokardiogram se pouziva jako pomiticka pro zpracovani

unipolarnich zdznamf.

Elektrogram je kiivka, ktera ukazuje zménu potencialu elektrického pole srdce
Vv Case, generované béhem depolarizace a repolarizace kardiomyocyti, které tvofi
transmembranové proudy v extraceluldarnim prostoru. Tato aktivita se zaznamenana
pomoci elektrod umisténych na povrchu srdce nebo v srde¢ni duting [13].

Pro méteni lokalniho potencialu unipolarni elektrodou se vyuziva referencni
potencial Wilsonovy svorky, ktery se pocita na zédkladé¢ EKG zaznamu a je vytvofen
jako primérna hodnota potencialu vSech koncetinovych elektrod. Ozna¢ime-li R, L,
F potencidly na koncetinovych elektrodach (obr. 1.3) pro W potencial Wilsonovy

svorky, pak plati:
(R+L+F)

W =

(1.1)

Obr. 1.3: Bipolarni konc¢etinové svody oznaceny fimskymi ¢isly [14]
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Pro unipolarni elektrogram je vyznamnéj$i hodnoto lokélni ¢as aktivace nebo také
depolarizace. Cas aktivace (ang. Activation time — AT) je ¢asovy rozdil mezi za¢atkem
depolarizace a minimem prvni derivace (dU/dt) (obr. 1.4) [13] [15]. Na obrazku je cas
aktivace (AT) interval mezi zelenym a rizovym kurzorem.

t [ms]

Obr. 1.4: Ukdzka ¢asu aktivace

1.5 Ischemické a reperfuzni poSkozeni

K reperfuznimu posSkozeni dochdzi nahlym nedostatkem kysliku (tzv. ischemie)
a naslednym obnovenim jeho pfisunu (tzv. reperfuze). Reperfuzni poskozeni prohlubuje
a rozsifuje puvodni ischemické poskozeni, jeho intenzita je rovnéz zavisla na trvani
ischemie [16].

Pfi¢inou ischemie typicky byva naruSeni krevniho obéhu, casto jde o dusledek
akutniho tepenného uzavéru [17]. Tkané jsou akutné poSkozeny nedostatkem kysliku,
pro zachranu pacienta je tieba obnovit krevni ob¢h a zachranit tak ischemickou tkan,
to vSak vede ke zminénému reperfuznimu poskozeni. Reperfuzni poSkozeni také byva
komplikaci transplanta¢nich operaci, béhem nichz je transplantovany organ docasné bez
kysliku a po obnoveni krevniho ob&éhu piijemce se mize objevit reperfuzni poskozeni.

Je-li problém vyfeSen a do poskozené tkané je navracena krev s kyslikem, tkan
to sice z dlouhodobého hlediska zachrani, ale z kratkodobého hlediska hrozi dalsi
poskozeni vznikem zanétu a zménou propustnosti krevnich cév. Hlavnim mechanizmem
poskozeni je oxidaéni stres. Béhem oxida¢niho stresu jsou bunééné struktury poskozeny
kyslikovymi radikaly, ke kterym je tkan, narusena piedchozi ischemii, nachylna.

Béhem ischemie dochazi k metabolickym zménam (sloZeni iontli a bunécnych
metabolitll). Pfi nedostatku kysliku prevlada anaerobni metabolismus, probihd tvorba
laktatu a H" ionti. Celkova produkce energic ve formé adenosintrifosfatu (ATP)
poklesne, jelikoz bez kysliku nefunguje fetézec transportu elektronti v mitochondriich.
Nadbyte¢né H* ionty z anaerobni glykolyzy od¢erpava Na*-H* vyménik a Na*-Ca**
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vyménik, coz ale zplsobi zvySeni koncentrace v cytosolu (obr. 1.5). Kazda srde¢ni
systola za¢ind vstupem vapenatymi iontovymi kanaly L-typu do buiiky a uvolnénim
dalsich véapenatych iontl ze sarkoplazmatického retikula, tim dojde k pfetizeni bunky
a vzniku ischemickych arytmii. Pokud by byl nartst vapenatych iontti béhem ischemie
blokovan, snizilo by se mnozstvi odumirani srde¢nich bunék [18] [19].

NHE inhibitors
K

lactate — H Na Ca Nw

ATP HIE

glycolysis

Low pH

\\ oligomycin cyclospoy

Obr. 1.5: Zmény v metabolismu ischemického kardiomyocytu [20]

Diisledkem nedostatecného okysliceni myokardu muze byt rozvoj mnoha
ischemie srdce jsou ischemické a reperfuzni arytmie, postischemicka kontraktilni
dysfunkce a infarkt myokardu.

Poruchami srdecniho rytmu jsou zmény tvorby nebo vedeni vzruchu, vedouci
k odlisnému postupu elektrické aktivace sini nebo komor nebo jejich vzajemného
spojeni. MiiZze se jednat o zmény tepové frekvence, pravidelnosti srde¢niho rytmu nebo
mista vzniku vzruchu. Ischemické arytmie jsou hlavni ptfi¢inou umrti v disledku
akutniho infarktu myokardu. Srde¢ni arytmie mohou vznikat disledkem nedostate¢ného
okysli¢eni béhem ischemie-reperfuze, pticemz zavisi na lokalizaci a rozsahu infarktu
myokardu.

Ischemické reperfuzni poskozeni ovliviiuji elektrickou aktivitu srdce, a proto
existuje fada prediktorit ventrikuldrnich arytmii, které je moZné zaznamenat b&hem
snimani elektrokardiogramu anebo unipolarnich elektrogramti [19].

1.6 Prediktory ventrikularnich arytmie

Pro ptfedcasné zjisténi moZnosti vzniku komorové arytmie se hledaji takzvané
prediktory VT/VF. Za spolehlivé prediktory povazujeme urcité zmény elektrické
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aktivity myokardd. Tyto zmény mohou byt zndzornény pomoci EKG nebo unipolarnich

elektrogramii. K nejvice zndmym a prozkoumanym prediktortim patfi:
e Narust délky trvani QRS-komplexu [2].
e Elevace ST-segmentu [21].
e Vznik J-viny, neboli ¢asnou repolarizaci [1].
e Prodlouzeni QT-intervalu [2].

Pro unipolarni zaznam mohou hlavnim prediktorem komorovych arytmii byt jak
zmény depolarizace, tak i repolarizace (obr. 1.6), nicméné piesné elektrofyziologické
mechanismy vzniku komorovych arytmii v podminkach ischemie/reperfuze nejsou
jasné.

c) e monophasic

a)
‘\“ pattern

non-ischemic

moderate
ischemia severe

ischemia

baseline

-90 mV ST depression

Obr. 1.6: Elektrofyziologické projevy myokardialni ischemie

Pozndamka: Zmény AP v ischemii (a); Odchylky ST (b); stupné ischemie v EKG (c) [22]
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2 Metody

2.1 Experiment a signaly

K vyteSeni zadani bakalaiské prace byly pouzity unipolarni elektrogramy ptfipravené
z Fyziologického ustavu Ruské akademie véd (Syktyvkar, Rusko).

2.1.1 Priibéh experimentu

Elektrogramy byly ziskany béhem experimentu, jenz byl proveden na dospélych
potkanech, plemeno Vistar. Studie byla realizovana v souladu s ptiruckou pro péci
a pouzivani laboratornich zvifat, 8. vydani, vydanou National Academies Press (US)
zroku 2011. Experimentdlni protokol byl schvalen mistni instituciondlni etickou
komisi.

Potkani byli ve véku 15-19 tydnd, hmotnost jedinct byla v intervalu 170-255 g.
Béhem experimentu byla zvitata chovana ve skupinach po 2-3 jedincich. Rezim dne byl
udrzovan na 12 ¢asovych cyklech svétlo-tma, teplota se udrzovala na 20-24 °C. VSichni
potkani méli volny piistup k potraveé a vodé.

Pied zaCatkem experimentu byla zvifata anestezovana pomoci tiletamin-
zolazepamu (Zoletil 100, virbac S. a., Carros, Francie), 10-20 mg/kg, i.m. a xylazine,
2 mg/kg, i.m.

Potom byla zvifata tracheotomizovana a pfipojena na umélou plicni ventilaci. Srdce
bylo otevieno pfes midsternalni piistup a perikard byl vyfiznut. T¢lesna teplota zvirat
byla udrzovana na 38-38,5 °C. Srdce bylo chranéno proti podchlazeni a vysychani
0,85% roztokem chloridu sodného o stalé teploté¢ 38—39 °C. Pro umélé vytvareni akutni
myokardialni ischemie byla pouzita metoda reverzibilnitho podvazani levé piedni
sestupné koronarni tepny (LAD). Epikardidlni mapovani srdecnich komor bylo
provedeno pii normalnim sinusovém rytmu. Pro sniméni dat byly pouzity 2 elektrodové
matice, znichz kazdd obsahovala 64 elektrod. Registrace unipolarnich
elektrogramii probihala na zacatku experimentu, tento stav je oznacen jako vychozi
stav, a po 8 minutach akutni myokardialni ischemie, coZ je na prvni minuta reperfuze.
Po ukonceni experimentu byla potkanim provedena pomoci cervikalni dislokace.

2.1.2 Snimani signalu

Snimani signdli bylo provedeno pomoci ¢tvercovych matic rozméru 3,5 mm x 3,5 mm,
obsahujicich 64 elektrody. Vzdalenost mezi jednotlivymi elektrodami byla 0,5 mm
(obr. 2.1).
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0,5 mm

!

3,5 mm
Obr. 2.1: Schematicky nakres matice obsahujici 64 elektrody
Pro zaznam dat byly pouzity celkem 2 matice elektrod. Tyto matice byly

rozmistény na bazi a na apexu levé komory, také na bazi a na apexu pravé komory
(viz obr. 2.2 — obrazek je modifikovan).

ventral aspect dorsal aspect
base

apex

Obr. 2.2: Schéma umisténi matic obsahujicich 64 elektrody [23]

Nacteni unipolarnich signald probihalo z povrchu srde¢nich komor pomoci
128 elektrod vi¢i Wilsonové svorce, ze dvou matic unipolarnich elektrod. Standardni
bipolarni koncetinové EKG byly zaznamenany synchronné s pouzitim podkoznich
jehlovych elektrod.
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Signaly byly izolovany, zesileny a zaznamendvany pomoci 144 kandlového
pocitaového mapovaciho systému s Sitkou pasma 0,05-1 000 Hz pii vzorkovaci
frekvenci 4 000 Hz.

2.1.3 Soubory elektrogramiu

Pro zpracovani dat jsou pouzity elektrografické zaznamy 12 potkant. Z kazdého
potkana pochazeji 4 soubory obsahujici elektrogramy z levého a pravého apexu komory
srde¢ni na zaCatku experimentu a po prvni minuté ischemické reperfuze. Z 12 potkanti
u 6 jedinci se projevily Zzivot ohrozujici arytmie, do kterych patii ventrikularni
tachykardie a ventrikularni fibrilace. Podle projeveni arytmie byli potkani rozdéleni
do dvou skupin non-VT/VF a VT/VF (tab. 2.1).

Tab. 2.1: Seznam zpracovanych soubori

Non-VT/VF

Potkan LV v.s. RV v.s. LV Rep. | RV Rep.

RIMO07 .002 .003 .009 .010

RIMO009 .002 .003 .009 .010

RIMO010 .002 .003 .009 .010

RICO016 .002 .003 .009 .010

RIC020 .002 .003 .009 .010

RIMO012 .002 .003 .009 .010

VT/IVF

Potkan LV v.s. RV v.s. LV Rep. | RV Rep.
RIMO008 .002 .003 .009 .010
RICO019 .002 .003 .009 .010
RIMO011 .002 .003 .009 .010
RILO01 .002 .003 .009 .010
RIMLO01 .002 .003 .009 .010
RIMLO003 .002 .003 .009 .010

Poznamka: Zkratkou v.s. se oznacuje vychozi stav, Rep. se oznacuje stav reperfuze.

Pro kazdy soubor byly zapocitany aktivacni Casy pro jednotlivé elektrody a také
parametr, charakterizujici disperze aktivace.

2.2 Program

Pro zpracovani signald je vybrano vyvojové programovaci prostiedi LabView (ang.
Laboratory Virtual Instrumentation Engineering Workbench). Je to vyvojové prostiedi,
které pouziva graficky programovaci jazyk ,,G* od spole¢nosti National Instruments
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(USA), ktery je zalozen na principu datovych tokt a jejich diagramu. LabView
se pouziva pro zpracovani signalii, dat a také pro fizeni technickych pfistroji a procest.

Bézny program ve vyvojovém prostiedi LabView se nazyva VI (ang. Virtual
Instrument) a sklada se ze dvou zakladnich ¢asti. Blokového diagramu, ktery popisuje
logické vazby a procesy, a ovladaciho panelu (ang. Front Panel).

2.2.1 Nadteni unipolarnich elektrogramu

Pro nacteni unipolarnich elektrogramti do programu je pouzity hotovy MatLab skript
(obr. 2.3), ktery je doplnén pro potieby dalSiho pouziti jako soucast celkového
programu. Je to nutné, protoze soubory elektrogramii neodpovidaji béznym datovym

formatim.

Fd

EHE

EKG file:

close all;
clc:

fid = fopen(filename);
fseek(fid, 0, eof");

filelength = 1152026;

fseeki(fid, 2, 'bof");
blockCount = fread(fid, 1, 'short"):
duration = fread(fid, 1, 'short’);
number = fread(fid, 1, 'short);
scalelndex = fread(fid, 1, 'short’);

if duration<=16
N = round((filelength-(4+blockCount))/(8*blockCount));
else
N = duration;
end
discretization = fread(fid, 1, 'short’);
—il— |if number==
W discretization = discretization * 0.25;
elseif number==2
- discretization = discretization * 0.25;
end
scale=1;
if scalelndex==135

———te T

<

13 191312

o) )

Obr. 2.3: Doplnény MatLab skript nachazejici se ve dvou ,,for* cyklech pro dal$i zpracovani
signala
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2.2.2 Zpracovani unipolarnich elektrogramii

Pro zpracovani elektrogrami a zjiSténi Casu aktivace bylo nutné derivovat kazdy
jednotlivy signal pro kazdou jednotlivou elektrodu (obr. 2.4). Okrajové hodnoty jsou
odstranény z diivodu moznosti vzniku velkych skokd.

N

Obr. 2.4: Element blokového diagramu odpovidajici za derivaci signala

Dalsim dulezitym krokem je zjisténi polohy kurzorii a hledani minima prvni
derivace v pozadovaném intervalu a moznost korigovat hodnoty podle pozadavku
uzivatele (obr. 2.5).

EHR

O00000000

zero time

Unipolarni signaly
[T —]

Boolean
OK Button
Boolean 2

Korekce:

Obr. 2.5: Elementy blokového diagramu odpovidajici za hledani minima derivace
V pozadovaném intervalu

Z divodu, zZe elektrodovd matice pro snimani elektrogramii je velmi mala
a struktura povrchu srdce neni dokonale hladka, mize dochazet k odpojeni jednotlivych
elektrod. Pro vyfeSeni tohoto problému byla navrzena moznost odstranéni hodnot
nactenych z poskozenych elektrod z celkového vypoctu. Také nékdy dochazi ke vzniku
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artefaktt, které lze také snadno odstranit ze seznamu. Program zobrazuje ¢islo vybrané
elektrody ve formatu: sloupec, fadek (obr. 2.6).

EPC H[[2] “Array : Value Change ~}
N L
N
S NHeNoNoNR:HeNHeN-NeN-NeN-H-N-H-ReN-NeH

Source 110.2)

Type

Time

CtiRef cl'i'f’ grafu: Unipalarni signaly

OldVal 5t o51]

NewVal

2z
| 7 o)
dt
N ) 2 Cislo elektrody:
[Boolean 2]- o8 & DD To>—bm
AAAAAA >=[a)

nnDTEnDEEIJ|:||:1n|:||:||:1nunnnunnnnnnunnnunnnnnnunnnunnn:

- J

Obr. 2.6: Elementy blokového diagramu odpovidajici za odstranéni vadnych elektrod
a nastaveni Cisla elektrody

Dalsim krokem byl vypocet charakteristik, pomoci kterych Ize analyzovat disperze
aktivace v srdci. Jako charakteristiky byly vybrany nasledujici hodnoty: stfedni Cas
aktivace, minimalni hodnota Casu aktivace, maximalni hodnota Casu aktivace, lokalni
disperze aktivace, smérodatna odchylku. Pro vypocet charakteristik slouzi nasledujici
diagram (obr. 2.7).

. WTrue <}
N Lokalni disperze: Aretmeticky prumer [ o] report path 2
B [ ) (=
Maximaini hodnota: linimalni hodnota: Lfﬂ_rfﬂ
= e
T | Minimalni hodnota:
-{tﬁ G-+

Aretmeticky prumer:
0T

F e a7 8
;N —t } Smcr:dnnuaﬂlh)‘l

Lokalni disperze: [~

BB M RN B Mo HoM R+ oM N oM oRsHoMeRs oM B R eMeBo N oM+ HoBoM N RN+ HoMeRs N oM Ho M HoBo Moo R M s HoRoM e N R MR R M s B oMo oMM H oM He oM oRo N Ms o R oMM R R B Re oM oRs N oMo R MoBo N o HoRe B Mo Ho BN R BN HoReRo N R B

Obr. 2.7: Elementy blokového diagramu odpovidajici za vypocet parametri

Dale se vypoctené parametry a hodnoty matice zapisuji do .txt souboru pro dalsi
zpracovani podle potieb.

2.3 Analyza hodnot

Jako parametry pro analyzu disperze aktivace jsou zvoleny nasledujici hodnoty:
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1. Stiedni Cas aktivace — jedna se o aritmeticky pramér z 64 jednotlivych hodnot
Casu aktivace naméten¢ho na kazdé elektrodé. Tuto hodnotu charakterizuji
depolarizace v lokalit¢ jedné matice.

2. Smérodatnd odchylka AT — vypovidd o tom, nakolik se od sebe navzijem
typicky lisi jednotlivé ptipady v souboru zkoumanych hodnot. Pro zkoumani
elektrické aktivity srdce spolu s dalsim parametrem lokalni disperze ukazuje
ruznorodost rozlozeni AT ak¢nich potenciali.

3. Lokalni disperze aktivace — se pocita jako rozdil mezi maximalni a minimalni
hodnotou na jedné matici a charakterizuje riiznorodost rozlozeni AT akcnich
potenciala ve vybrané lokalité.

4. Globalni disperze aktivace — se pocita jako rozdil mezi maximalni a minimalni
hodnotou na obou maticich a charakterizuje riznorodost rozlozeni AT ak¢nich
potencialti mezi srde¢nimi komorami.

Pro vypocet globalni disperze byl pouzit program Microsoft Excel. Dale byly
zpracované a zapocitané hodnoty statisticky vyhodnoceny.

2.4 Statistické vyhodnoceni

Po nacteni a zpracovani dat bylo statistické vyhodnoceni provedeno v programu
SPSS 23.0. Na zacatku byl pouzit Kolmogoroviiv-Smirnoviiv test a jeho vysledkem
bylo zjisténo, ze data nemaji normalni rozdé€leni, a proto byla prezentovana jako
kvartily Qoso (Qo,z2s, Qo,7s). Pro parové srovnani v ramci stejnych skupin byl pouzit
Wilcoxoniiv parovy test. K analyze neparovych pokust, kdy byly porovnany dvé rtizné
vybérové skupiny, non VF/VT skupina a VT/VT skupina, byl pouzit neparametricky
Mann-Whitneyiv potadovy test. Zavislost charakteristik disperze aktivace s vyskytem
zivot ohrozujicich arytmii byla hodnocena bindrni logistickou regresni analyzou. Dale
byla provedena ROC analyza a vypocitana senzitivita a specificita prediktoru
komorovych arytmii. Rozdily byly povazovany za vyznamné pii hodnoté p < 0,05.
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3 Vysledky

3.1 Software

Pro téely zpracovani zaznamu signald byl vytvotfen pocitaCovy program ve vyvojovém
prostiedi LabView, ktery byl pojmenovan UP_AT.vi (obr. 3.1). Dany program je
schopen:

1. Zobrazovat kazdy graf ze zaznamu a jeho derivace.

2. UrCovat cas aktivace depolarizace signali pro vybrany QRS-komplex
pro kazdou z 64 unipolarnich elektrod. Ru¢né nastavovat nulovy cas (zacatek

r

QRS-komplexu) a interval, pro ktery se ¢as aktivace depolarizace pocita.

3. Odstranovat z vypoctu vadné signaly, pfili§ ,,zaSumélé“ a také zplisobené
odpojenou elektrodou.

4. Provadét korekce hodnot podle pozadavku uzivatele.

5. Zapisovat hodnoty matice a vypoctené statistiky do .txt souboru pro dalsi

’
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Obr. 3.1: Uzivatelské prostiedi softwaru (Front Panel)
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Na zacatku méfeni je vybran jeden ze souborl, obsahujici unipolarni zdznamy

a textové soubory pro ukladani dat.

Dale se pomoci zeleného kurzoru nastavuje zacatek QRS-komplexu (obr. 3.2),
zluty kurzor slouzi pro nastaveni horni hranice intervalu vypoctu. Rizovy teckovany
kurzor ukazuje minimum prvni derivace signal, ¢imz hledany cas aktivace

depolarizace je interval mezi zelenym a rizovym kurzorem.

108,306

2500
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EECITEN |
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Obr. 3.2: Nastaveni kurzorti a vypoétu AT pro jednotlivé unipolarni elektrody

Diilezitou casti uzivatelského prostredi je ovladaci matice (obr. 3.3), pomoci které
lze zobrazovat signdly jednotlivych unipolarnich elektrod. Uzivatel mlze vypinat
elektrody, hodnoty, které vypadaji podeziele a neodpovidaji fyziologickym normam.
Tyto hodnoty se nezapocitaji do vypoctu.
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Obr. 3.3: Ovladaci matice — odpojené elektrody neodpovidaji fyziologickym normam

27



Vystupem programu je 64 hodnot lokalnich casti aktivace z kazdé elektrody,
charakteristiky z nich vypoctené: stifedni Cas aktivace, smérodatnad odchylka, lokalni
disperze aktivace, minimalni a maximalni hodnoty.

3.2 VIiv ischemicko-reperfuzniho poskozeni na parametry
disperze aktivace

Pomoci softwaru UP_AT.vi bylo zpracovano 3 072 unipolarnich zaznamt
ze 48 soubort signali naméfenych u 12 potkant. Z namétenych hodnot jsou vypocitany
statistiky, charakterizujici disperze depolarizace srde¢nich komor ve vychozim stavu
a pti reperfuzi (tab. 3.1).

Tab. 3.1: Hodnoty statistik charakterizujicich disperze depolarizace komor

Naméiena hodnota Vychozi stav Reperfuze
Stiedni ¢as aktivace LV 12,1 (11,5;12,5) 14,2 (11,9;15,5) *#
Stiedni ¢as aktivace RV 12,4 (12,1;12,9) 12,5 (11,9;12,9)

Smérodatna odchylka AT LV 0,7 (0,6;0,9) # 1,3(0,7;4,5) *
Smérodatna odchylka AT RV 1,1(0,7;1,3) 1,0(0,9;1,3)
Lokalni disperze aktivace LV 2,8(2,3;38) # 6,6 (3,5;10,9) *#
Lokalni disperze aktivace RV 4,0 (3,1;4,9) 4,0 (3,6;4,9)
Globalni disperze aktivace 4,4 (3,4;5,2) 6,6 (3,9;11,1) *

Data byla méfena u 12 potkani a byla uvedena jako median (dolni kvartil; horni
kvartil). Symbol * znaci statisticky vyznamny rozdil (p < 0,05) Cast pro stejny parametr
pii vychozim stavu a pii fazi reperfuze. Symbol # znaci statisticky vyznamny rozdil
(p <0,05) cast pro stejny stav, ale rtizné komory.

V disledku ischemie-reperfuze se projevily vyznamné rozdily mezi vychozim
stavem a reperfuzi levé komory: znaéné se zvétSily stfedni Cas aktivace, smérodatna
odchylka casu aktivace, lokalni disperze aktivace na levé komote. Na pravé komote
se vyznamné rozdily mezi vychozim stavem a ischemicko-reperfuznim poskozenim
neprojevuji.

Lokalni zmény aktivace v levé komote vedly ke vzniku vyznamného rozdilu mezi
casem aktivace mezi pravou a levou komorou, disledkem je zvySeni globalni disperze
aktivace.

Také byly zjistény znacné rozdily (p < 0,05) mezi hodnotami smérodatné odchylky
a lokalni disperzi aktivace u pravé a levé komory ve vychozim stavu; dale také mezi
hodnotami stfedniho Casu aktivace a lokalni disperzi u pravé a levé komory ve stavu
reperfuze.
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Ziskané hodnoty stfedniho Cas aktivace jsou zaznamenany v grafu (obr. 3.4).

Na obrazku lze vidét znazornéné vyznamné rozdily. Horizontalné¢ (p = 0,012) je

oznacen rozdil mezi vychozim stavem na levé komofe a ve stavu reperfuze na levé
komote. Vertikaln¢ je oznacen rozdil (p = 0,034) mezi pravou a levou komorou pii

ischemicko-reperfuznim poskozeni.
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Obr. 3.4: Zména stiedniho ¢asu aktivace po reperfuzi pro levou a pravou komoru

Pro hodnoty lokalni disperze aktivace je situace stejna (obr. 3.5). Z grafu jsou vidét

vyznamné rozdily mezi vychozim stavem a reperfuzi levé komory (p = 0,005) a také
mezi levou a pravou komorou pii reperfuzi (p = 0,013).
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Obr. 3.5: Zména lokalni disperze aktivace po reperfuzi pro levou a pravou komoru

29



Lze tedy konstatovat, ze se b&hem ischemické reperfuze projevuje rast disperze
aktivace v levé komote

3.3 Analyza disperze aktivace pri Zivot ohroZujici arytmii

Béhem experimentu byli potkani rozdéleni do dvou skupin podle reakce na reperfuze.
U jedné skupiny se projevila zivot ohrozujici arytmie, kam patti komorové fibrilace
a komorové tachykardie, tato skupina je oznaCena jako (VF/VT). Druha skupina,
ktera netrpéla arytmii, je oznaCena jako (non-VF/VT). Z naméfenych hodnot jsou
vypocitany parametry, charakterizujici depolarizaci srde¢nich komor, a skupiny jsou
porovnany mezi sebou. Patfi sem nasledujici parametry: stfedni Cas aktivace (neboli
aritmeticky primér hodnot ¢asu aktivace u kazdé z 64 elektrod), smérodatna odchylka,
lokalni disperze aktivace a globalni disperze aktivace (tab. 3.2).

Tab. 3.2: Parametry, charakterizujicich depolarizaci komor pro dvé skupiny potkant
(non-VT/VF) a (VT/VF)

Naméiena Vychozi stav Reperfuze

hodnota Non-VF/VT VFIVT Non-VF/VT VFIVT
APATLV | 11,6 11,3:12,2) | 12,4 (12,0:12,9)* | 11,9 (11,5:13,9) = 15,4 (14,1:17,9)*
APATRV | 123(11,3:12,7) | 12,3(118:127) | 12,3 (11,8:127) | 12,6 (12:15,1)

GATLV | 06(0,6:07) 0,9 (0,7;1,1)* 0,7 (0,6;0,9) 3,7 (1,7:6,1)*
cATRV | 0,7(06:1,3) 1,2 (1;1,7,0) 0,9 (0,7;1,0) 1,2 (0,9;2,0)
LDATLV | 24 (1,9:26) 3,6 (2,9;5,0)* 3,5(2,9;5,1) 9,6 (7,1;16,3)*
LDATRV | 3,3(26:3,9) 4,9 (4,1;5,8)* 3,6 (2,6;3,8) 4,9 (4,4:8,3)*
GD AT 3,5 (2,9:4,3) 5.1 (4,6:7,3)* 4 (3,7:5,4) 10 (7,1;16,6)*

Data byla namétena ze dvou skupin potkani. Kazda skupina obsahovala 6 krys. Data
jsou uvedena jako median (dolni kvartil; horni kvartil). Symbol * znali statisticky
vyznamny rozdil (p < 0,05) mezi dvéma skupinami potkant. Pouzité zkratky a symboly:
AP AT — stfedni cas aktivace, o — smérodatnd odchylka, LD — lokélni disperze,
GD — globalni disperze.

Znacéné rozdily (p = 0,009) se projevily u parametru sttedniho ¢asu aktivace mezi
skupinami ve stavu reperfuze na levé komote a také ve vychozim stavu (p = 0,041)
(obr. 3.6).

30



20

19
p=0,009 T
13
A 17
=
5 16 X
s
g 15 _
. p=0,041
3 14 T
E 13
o | |
o
11
10
WVychozi stav Eeperfure

M non VEVT 0 VTFV

Obr. 3.6: Porovnani zmén stiedniho ¢asu aktivace u dvou skupin pro levou komoru

Na pravé komote nejsou znacné rozdily mezi skupiny potkanti ani ve vychozim
stavu, ani ve stavu reperfuze (obr. 3.7). Z obrazku vyplyva viditelny posun hodnot ¢asu
aktivace u skupiny (VT/VF), ale statisticky neni vyznamny.
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Obr. 3.7: Porovnani zmén stiedniho ¢asu aktivace u dvou skupin pro pravou komoru

Dalsi parametry, které se znacné liSily mezi dvéma skupinami, jsou smérodatna
odchylka a lokalni disperze aktivace jak na levé, tak 1 na pravé komote
(obr. 3.8 aobr. 3.9).
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Obr. 3.8: Porovnani zmén lokalni disperze AT u dvou skupin pro levou komoru

Na obrazku lze vidét husté rozloZeni hodnot u skupiny (non VF/VT) ve vychozim
stavu.
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Obr. 3.9: Porovnani zmén lokalni disperze AT u dvou skupin pro pravou komoru

Z obrazku je patrné, Ze median hodnot lokalni disperze na pravé komote ve stavu
reperfuze u skupiny (non-VT/VF) se nachazi v horni ¢asti mezikvartilového rozpéti.
Pozndmka: lokalni disperze u skupiny (VT/VF) byla vy$§i nez u skupiny
(non-VT/VF) jesté ve vychozim stavu.

Vyraznd zména casu aktivace na levé komotfe u skupiny (VT/VF) zpusobila
vyraznou zménu globalni disperze aktivace (obr. 3.10).
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Obr. 3.10: Porovnani zmén globalni disperze AT u dvou skupin.

Na tomto obrazku je znacné vyraznén rozdil globalni disperze Casu aktivace mezi
skupinami jak ve vychozim stavu, tak i ve stavu reperfuze. Modra teCka oznacuje
hodnotu, ktera je moc vysoka a vyrazné se lisi od ostatnich hodnot.

Pro vSechny parametry depolarizace, které vykazaly vyznamné statistické rozdily
mezi skupinami (non-VT/VF) a (VT/VF) pfi pouziti neparametrického Mann-
Whitneytva potadového testu, byla provedena binarni logistickd regrese pro zkoumani
souvislosti s vyskytem ventrikularni arytmie (tab. 3.3).

Tab. 3.3: Asociace vzniku arytmie (VT/VF) béhem reperfuze s parametry depolarizace

Parametr p-hodnota
Globalni disperze aktivace ve vychozim stavu 0,169
Globalni disperze aktivace ve stavu reperfuze 0,082
Smérodatna odchylka ¢asu aktivace ve vychozim stavu pro LV 0,154
Smérodatna odchylka ¢asu aktivace ve stavu reperfuze pro LV 0,236
Lokalni disperze aktivace ve vychozim stavu pro LV 0,102
Lokalni disperze aktivace ve stavu reperfuze pro LV 0,083
Stfedni Cas aktivace ve vychozim stavu pro LV 0,092
Sti‘edni ¢as aktivace ve stavu reperfuze pro LV 0,063

Nejvétsi tendenci K vyznamnosti, jako prediktoru vzniku zivot ohrozujici arytmie,
prokazal parametr stfedniho Casu aktivace ve stavu reperfuze (p = 0,063). Pro tento
parametr byla sestrojena ROC kiivka (obr. 3.11).
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Obr. 3.11: ROC analyza parametru stiedniho ¢asu aktivace ve stavu reperfuze

Analyza ROC kiivky ukézala vyznamnou souvislost mezi vyskytem ventrikuldrni
tachykardie a fibrilaci a zménou stfedniho Casu aktivace na levé komote béhem
reperfuze. Plocha pod kiivkou (AUC) se rovna 0,861. Stfedni Cas aktivace na levé
komoie myokardu je vétsi neZ mezni hodnota 14,210 ms predpovidaji Zivot ohrozujici
arytmii se senzitivitou 0,833 a specificitou 0,833.
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4  Diskuse

Jednim z cili bakaldfské prace bylo vytvoreni navrhu algoritmu, ktery by byl schopen
vypocitat parametry, charakterizujici disperze aktivace v myokardu, na zaklad¢ analyzy
unipolarnich elektrogamii. Pro tento cil byl vytvofen program ve vyvojovém prostiedi
LabView. Program je schopen zobrazovat kazdy z 64 unipolarnich elektrogramu
ze zaznamu a jeho derivace, urCovat Cas aktivace depolarizace signalli pro vybrany
akéni potencial, ruéné nastavovat nulovy cas a interval, pro ktery cas aktivace
depolarizace se pocita, odstrafiovat z vypoctu vadné signaly, provadét korekce hodnot
podle pozadavku uzivatele, zapisovat hodnoty matice a pievést vypoctené statistiky
do textového souboru k dalsimu zpracovani.

Vyhodou programu je rychly vypocet Casu aktivace zméteného na jednotlivych
elektrodach, uzite¢né uzivatelské prostfedi, moznost zapisu hodnot jak do sloupci,
tak i do fadku pro dalsi zpracovani.

Jako moznosti pro zlepseni bych navrhl vytvofit nastavitelny filtr s moZznosti
vybéru frekvencniho pasma pro filtrace ptili§ ,,zaSumélych* signdlii. Dale by se mohla
zlepsit funkce automatického nalezeni zacatku depolarizace a moznost zpracovani vSech
ak¢nich potencialt z jednoho souboru dat najednou.

Dalsim cilem prace byla analyza procesu depolarizace v komorach srdce potkana.
Pfi porovndni parametri pro vychozi stav a reperfuzni stav vSechny parametry levé
komory ve stavu reperfuze projevily zna¢ny narust. V pravé komote tak zna¢né zmény
nenastaly. Je to zpasobeno metodou, pomoci které byla vyvoland uméla akutni
ischemie. Béhem experimentu byla pouzita metoda reverzibilniho podvazani levé
piedni sestupné koronarni tepny, ¢imz ischemické posSkozeni tkani myokardu nastalo
pievazné v levé komoie.

Pii porovnani parametri mezi levou a pravou komoru (ve stejnych stavech)
prokazala znacné rozdily smérodatna odchylka a lokélni disperze aktivace ve vychozim
stavu. Na pocatku experimentu byly tyto hodnoty u pravé komory vyssi. Tento fakt
potvrzuje teorii o vyznamnych rozdilech v elektrofyziologickych vlastnostech pravé
alevé komory srde¢ni [24]. Ve stavu reperfuze parametry stfedniho Casu aktivace
a lokalni disperze aktivace na levé komote logicky prevysily stejné parametry na pravé
komote, protoze ve stavu reperfuze parametry levé komory zna¢né narostly na rozdil
od stejnych parametrti u pravé komory.

Pfi porovnani dvou skupin potkant (VT/VF) a (non-VT/VF) fibrilujici potkani
prokazali znacné rozdily ve vSech parametrech b&hem reperfuze v levé komofte,
coz odpovida vysetfenim provedenym diive [23]. Také se projevily znacné rozdily
parametrtl levé komory fibrilujici skupiny ve vychozim stavu, tento zavér miiZze znacit,
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ze skupina (VT/VF) prokazala ptiznaky jesté do zahdjeni umélé ischemie, tim padem
existuje moznost piedcasné predikce nahlych arytmii. Pro pfesnou kontrolu tohoto
predpokladu je tfeba provést vyzkum, ve kterém bude pouzity vetsi objemem dat.

Béhem statistického vyhodnoceni parametri depolarizace komor a nasledujici ROC
analyzu jako nejvhodnéjsi parametr, ktery je mozné povazovat za prediktor
arytmogeneze, byl urcen stiedni Cas aktivace na levé komofe b&hem reperfuze.
Nedosazeni statistické vyznamnosti (p = 0,063) mize byt spojeno s nizkym poctem
zvitat v jednotlivych skupinich. V podstaté se tento vysledek shoduje se zavérem,
ze zvétSeni doby trvani QRS-komplexu je prediktorem vzniku Zivot ohrozujici arytmie
[2]. Zvyseni stfedniho Casu aktivace v ischemické oblasti v dusledku ischemie/reperfuze
vede krlstu globalni disperze depolarizace, coz se projevuje jako zmény QRS
komplexu na EKG. Vysledky této prace mohou ukazovat na bunéény mechanismus
zmén QRS komplexu u pacientl s VT/VF pii reperfuzi.

Pro detailni vyhodnoceni by bylo tfeba zpracovat data vice potkand a tim upiesnit
zjisténé parametry depolarizace komor srdce spojené s arytmogenezou.

Na zdklad¢ provedené analyzy lze tvrdit, ze vC€asné méfeni depolariza¢nich
parametrii je vyznamné a dulezité pro odhaleni patogennich tachyarytmii, pro jejich
prevenci, progndzu a naslednou lé¢bu.
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5 Zavér

Byl vytvofen program pro analyzu parametri aktivace za pouziti unipoldrnich
zdznamu, namé&fenych pomoci matice 64 elektrod. Pomoci programu bylo zpracovano
3072 unipolarnich zadznamt ze 48 soubord signald, naméfenych u 12 potkant.
Z namétenych hodnot byly vypocitdny parametry, charakterizujici lokalni a globalni
disperzi depolarizace srde¢nich komor ve vychozim stavu a pti reperfuzi.

Tyto parametry byly porovnany pii riznych stavech a pro dvé skupiny potkanti.

V bakalatské praci byly zjiStény parametry disperze aktivace srde¢nich komor,
které se 1181 u nefibrilujici a fibrilujici skupiny potkanti. Hlavnim zjiSténim je, ze stiedni
Cas aktivace na levé komofe b&hem reperfuze projevil tendence k predikci vzniku

komorové arytmie.

Vysledky této priace mohou ukazovat na bunéfny mechanismus zmén QRS
komplexu u pacientti s VT/VF pfi reperfuzi.
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Priloha A: Obsah prilozeného CD

K praci je pfilozeno CD, které obsahuje:
e elektronickou kopii bakalatrské prace,
e klicova slova (¢j 1 aj),
e abstrakt Cesky,
e abstrakt anglicky,
e naskenované zadani bakalarské prace,
e program UP_AT.vi,
e unipolarni elektrogramy,

e textové soubory, obsahujici naméfené¢ hodnoty casu aktivace pro kazdou
elektrodu,

e soubor Excel, obsahujici namétené parametry.
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