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zdrowych ochotnikow

Spis oznaczen

A powierzchnia nacisku sity N (ang. area of the contact surfece)

ACA tetnica przednia mdzgu lewa i prawa (ang. anterior cerebral artery)

ACoA tetnica taczna przednia pojedyncza (ang. anterior communicating artery)

AG wskaznik autoregulacji (ang. autoregulation gain)

ARDS ostry zespot nerwu oddechowego (ang. acute respiratory distress syndrome)

ARI indeks autoregulacji (ang. autoregulation index)

a.u. jednostki umowne (ang. arbitrary units)

o poziom istotnosci ex ante (ang. statistical significance)

BP cisnienie krwi (ang. blood pressure)

C pojemnos¢ (ang. capacity)

CA autoregulacja przeptywu mdzgowego (ang. cerebral autoregulation)

CBF maozgowy przeptyw krwi (ang. cerebral blood flow)

CBFV predkosé przeptywu krwi mdzgowej (ang. cerebral blood flow velocity)

CBFVe $rednie predkosc¢ przeptywu krwi mézgowej (ang. mean cerebral blood flow
velocity)

CBvV madzgowa objetos¢ krwi (ang. cerebral blood volume)

CMRO; madzgowy metabolizm tlenu (ang. cerebral oxygen metabolism)

co pojemnos$¢ minutowa serca (ang. cardiac output)

CO, dwutlenek wegla (ang. carbon dioxide)

CcppP mazgowe cisnienie perfuzyjne (ang. cerebral perfusion pressure)

CSF ptyn mdézgowo-rdzeniowy (ang. cerebrospinal fluid)

CV% wspotczynnik zmiennosci (ang. coefficient of variation)

cvp osrodkowe cisnienie zylne (ang. central venous pressure)

CVR opor naczyn mozgowych (ang. cerebral vessel resistance lub

cerebrovascular resistance)

ccTQ sktadowa serca pulsacji przestrzeni podpajeczynéwkowej (ang. changes in the
amplitude of pial artery pulsation)

cn.k numer porzgdkowy kolejnych ochotnikéw wraz z etapem eksperymentu (ang.
volunteers number including sequential time period)

DP dolne, rozkuczowe ci$nienie krwi (ang. diastoli arterial pressure)

DS sensor dalszy (ang. distal sensor)
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Spis oznaczen

EtCO;

FC

81, 82, 83, 84
Ho

$rednica tetnicy szyjnej (ang. artery diameter of the internal carotid

artery)

emiter (ang. emiter-sensor module)

koncowo-wydechowa ilos¢ dwutlenu wegla w wydychanym powietrzu (ang.
the end-tidal CO; in expired air)

wariancja residudéw (ang. residual variance)

parametry rozktadu gaussa (ang. gauss distribution parameters)

hipoteza zerowa (ang. null hypothesis)

HR puls, czestosé skurczow serca (ang. heart rate)

la wchtoniety ptyn mdzgowo-rdzeniowy (ang. absorption)

I wyprodukowany ptyn mdzgowo-rdzenowy (ang. formation)

ICA tetnica szyjna wewnetrzna lewa i prawa (ang. internal carotid artery)

icp ci$nienie srodczaszkowe (ang. intracranial pressure)

i numer sygnatu mierzonego lub wyliczonego (ang. sequential number of
measured signal)

ip ilos¢ parametrow modelu (ang. model parameters number)

ipp liczba punktéw pomiarowych (ang. measuring points number)

ir §& numer etapu eksperymentu (ang. sequential number of experiment time
point)

Keess klasyfikator (ang. classifier)

Kssn klasyfikator (ang. classifier)

k oznaczenie dtugosci trwania bezdechu (ang. apnea length symbol)

LLA dolna granica autoregulacji (ang. lower limit of autoregulation)

/ dtugos¢ badanego naczynia krwionosnego (ang. length of vessel)

MAP $rednie ci$nienie tetnicze (ang. mean arterial pressure)

MCA tetnica srodkowa mdzgu (ang. middle cerebral artery)

N sita normalna (ang. normal force)

NIR promieniowanie bliskie podczerwieni (ang. near infrared)

NIR-T/BSS metoda transluminacji z rozpraszaniem zwrotnym (ang. Near-Infrared
Transillumination with Back-Scattering Sounding)

NO tlenek azotu (ang. nitric oxide)

n numer porzgdkowy ochotnika (ang. the volunteer ordinal number)

u lepkos¢ dynamiczna (ang. dynamic viscosity)

o)) tlen (ang. oxygen)

OEF frakcja ekstrakcji tlenu (ang. oxygen extraction fraction)
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PCA
PCoA
PI

PP
PS

p
RI

r
rq

m

rs

rl

S(JOZ

SAS

SP

SVR

SAR

sasTQ

TCD

1369
tj.k

ULA

tetnica tylna mézgu lewa i prawa (ang. posterior cerebral artery)

tetnica taczna tylna lewa i prawa (ang. posterior communicating artery)
indeks pulsacyjnosci (ang. pulsatility index)

cisnienie tetna, amplituda cisnienia, amplituda tetna (ang. pulse pressure)
sensor blizszy (ang. proximal sensor)

cisnienie (ang. pressure)

indeks opornosci (ang. resistivity index)

promien badanego naczynia (ang. vessel radius)

promien wiekszej potkuli (ang. radius of a bigger hemisphere)

promien mniejszej pétkuli (ang. radius of a smaller hemisphere)
wspotczynnik korelacji Pearsona (ang. Pearson correlation coefficient)
wspotczynnik korelacji rank Spearmana (ang. Spearman's rank correlation
coefficient)

zakres liniowej czesci krzywej sigmoidalnej (ang. the range of the linear portion
of the sigmoid)

saturacja krwi (ang. blood oxygen saturation )

przestrzen podpajeczyndwkowa (ang. subarachnoid space)

gorne, skurczowe cisnienie tetnicze krwi (ang. systoli arterial pressure)
catkowity opdr obwodowy, catkowity obwodowy opdr naczyniowy (ang. total
peripheral resistance)

wskaznik autoregulacji naczyrn mézgowych (ang. cerebrovascular
autoregulation)

sktadowa wolna pulsacji przestrzeni podpajeczynéwkowej (ang. changes in the
amplitude of the width of SAS)

przezczaszkoda ultrasonografia dopplerowska (ang. transcranial Doppler
ultrasonography)

czas (ang. time)

wektor bedgcy zbiorem wektoréw pomiarowych (ang. a vector that is a
collection of measurement vectors)

macierz etapow eksperymentu (ang. matrix of experimental stages)
kolejne etapy eksperymentu (ang. moments in time, where the
measurements were done)

gestoscé (ang. density)

gbrna granica autoregulacji (ang. upper limit of autoregulation)

sygnat pobudzenia (ang. excitation signal)
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Spis oznaczen

VB B

Vbiood
Vbrain
Vese
Vskul
VMR
v

v%

Vdiast
Vmax
Vmean
Vmin
Vsyst
w

Wi

WsAS_MRI

X

mediana

X

mediana

y
Ymodel

Ypomiar

suma objetos¢ mdzgu oraz krwi obecnej w naczyniach mézgowych (ang.
volume of sum of brain and blood in cerebral vessels in skull)

objetos¢ krwi (ang. blood volume)

objetos¢ mdzgu (ang. brain volume)

objetos¢ ptynu mézgowo-rdzeniowego (ang. cerebrospinal fluid volume)
objetosc¢ czaszki (ang. skull volume)

reaktywnos¢ wazomotoryczna (ang. vasomotor reactivity)

predkosé (ang. velocity)

zmiana predkosci przeptywu krwi w tetnicy Srodkowej moézgu (ang.
change of blood velocity in middle cerebral artery)

rozkurczowa predkosc¢ krwi (ang. diastolic blood velocity)

predkosé maksymalna krwi (ang. maximum blood velocity)

Srednia predkos¢ krwi (ang. mean blood velocity)

predkosé minimalna krwi (ang. minimum blood velocity)

skurczowa predkosc¢ krwi (ang. systolic blood velocity)

wektor sygnatéw analizowanych (ang. vector of analyzed signals)
sygnaty mierzone lub wyliczone (ang. measurements)

szerokos¢ przestrzeni podpajeczynéwkowej zmierzona przy pomocy MRI (ang.
subarachnoid space width measured by MRI)

zmienna (ang. variable)

mediana zmiennej x (ang. median of x)

Srednia wartos$¢ zmiennej x (ang. mean value of x)
zmienna (ang. variable)

Srednia wartos$¢ arytmetyczna zmiennej y (ang. mean value of y)

mediana zmiennej y (ang. median value of y)

wartosé teoretyczna zmiennej y (ang. theoretical value of y)

zmierzona wartos¢ zmiennej y (ang. measured value of y)

kursywag zostaty zaznaczone zmienne
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Streszczenie rozprawy doktorskiej

Diagnostyka gltowy oraz stanu médzgu jest jedng z najtrudniejszych w medycynie. Ze wzgledu na
skomplikowang budowe i duzg wrazliwos¢ mézgu na uszkodzenia, wazne jest rozwijanie metod
diagnostycznych. Obecnie stosowane metody, takie jak rezonans magnetyczny czy tomograf
komputerowy dajg znakomite efekty, ale nie pozwalajg na ciggty monitorowania zmian, ktére, na
przyktad po wypadku badz po urazie mechanicznym, mogg by¢ kluczowe dla wtasciwej diagnostyki
oraz doboru terapii. Zatozeniem nowej metody NIR-T/BSS jest diagnostyka w czasie rzeczywistym, w
sposéb ciggtym na okreslonym, nawet kilkugodzinnym odcinku czasu. Metoda jest nowa i wymaga
jeszcze wielu opracowan, ale dokonane przez zespét lekarzy oraz autorke rozprawy odkrycia dajg
ogromnag nadzieje na wprowadzenie tej metody do powszechnej diagnostyki.

Metoda transluminacji w bliskiej podczerwieni ze zwrotnym rozpraszaniem (NIR-T/BSS) zostata uzyta
w eksperymencie polegajgcym na swiadomym, trwajgcym okreslony eksperymentem czas bezdechu.
W trakcie bezdechdw trwajgcych odpowiednio 30 s, 60 s oraz maksymalnie tyle ile ochotnicy mogli
wytrzymac, zostaty zmierzone réwniez nastepujace sygnaty zyciowe: cisnienie krwi wraz z pulsem
(dokonywany jest z zastosowaniem nieinwazyjnej metody ciggtego pomiaru cisnienia tetniczego
Finapres Medical Systems), srednia predkos¢ przeptywu krwi mézgowej, wskaznika oporowosci i
pulsacyjnosci, szeroko$¢ tetnicy szyjnej wewnetrznej (przy uzyciu USG Dopplera) oraz saturacja
(zmierzona Massimo Oximeter ear-clip sensor) i zawartos¢ dwutlenku wegla we krwi (koricowo-
wydechowa ilo$¢ dwutlenku wegla w wydychanym powietrzu, zmierzona PNT Digital M.E.C. Group).
Dane z rejestracji tych sygnatéw w trakcie bezdechu zostaty udostepnione na potrzeby realizacji
rozprawy doktorskiej dzieki wspotpracy z zespotem prof. Narkiewicza z Kliniki Nadcisnienia
Tetniczego i Diabetologii oraz zespotem prof. Frydrychowskiego z Zaktadu Fizjologii Cztowieka
GUMed.

Rozprawa zawiera przeglad literaturowy znanych mechanizméw regulacyjnych oraz zaleznosci
opisujgcych stosunki cisSnieniowo-objetosciowe panujgce w czaszce (miedzy innymi krzywa
autoregulacji Lassena, doktryna Monro-Kelliego, zaleznos$¢ predkosci krwi od ilosci dwutlenku wegla
we krwi). Mechanizmy te sg zalezne od wielu sygnatéw zyciowych, a ich znajomos¢ i monitoring
pozwala na ocene stanu tych mechanizmow.

Oryginalnym osiggnieciem autorki rozprawy jest opis wplyw bezdechu na zmiane szerokosci
przestrzeni podpajeczyndwkowej. W wyniku przeprowadzonych badan okazato sie, ze ludzie reagujg
na bezdech na co najmniej dwa rézne sposoby: zmniejszeniem lub zwiekszeniem wartosci sygnatu
NIR-T/BSS, ktéry odzwierciedla zmiany szerokosci przestrzeni podpajeczyndéwkowej. Autorka

dowodzi, ze zmiany w tych grupach sg pod kontrolg innych mechanizméw, ktére majg swoje
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Streszczenie rozprawy doktorskiej

odzwierciedlenie w sygnatach zyciowych (dodatnia zmiana sygnatu NIR-T/BSS jest zwigzana za
zmianami pulsu oraz $redniej predkosci przeptywu krwi, natomiast ujemna zmiana sygnatu NIR-T/BSS
jest zwigzana ze zmianami $redniego cisnienia tetniczego, zmianami pulsu oraz zmianami indeksu
pulsacji). Mozna zatem przypuszczaé, ze te dwie grupy ludzi majg rézne mechanizmy obronne
zapobiegajagce  uszkodzeniom  modzgu spowodowanym  zmiang szeroko$ci  przestrzeni
podpajeczynéwkowe]. Ponadto, autorka rozprawy opracowata metode pozwalajgcg na klasyfikacje
pacjentéw. Klasyfikacja ta, przy wykorzystaniu pomiaréw spoczynkowych, pozwala na
przyporzadkowanie pacjenta do jednej z dwdch grup. Klasyfikatory wykorzystane do klasyfikacji sg
autorskim osiggnieciem. Utworzona réwniez zostata procedura wspomagajaca diagnostyke

wykorzystujgca klasyfikatory i modele reakcji pacjenta na bezdech.
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The summary of the doctoral dissertation

The head and brain condition diagnose is one of the most difficult in medicine. Due to the complex
structure and high sensitivity of the brain to damage, it is important to develop diagnostic methods.
Current methods, such as magnetic resonance imaging or computed tomography, give excellent
results, but do not allow for continuous monitoring (for example after an accident or after
mechanical injury) which may be crucial for proper diagnosis and therapy selection. The assumption
of the new NIR-T/BSS method is real-time diagnostics, continuously on even a few-hour time
segment. The method is new and still requires many studies, but analysis that have made by a team
of doctors and the author of the dissertation give great opportunity for the future use this method
for common diagnosis.

The Near InfraRed Transillumination with Back-Scattering Sounding (NIR-T/BSS) method was used in
an experiment based on a conscious apnoea. Experiment consist of three following apnoeas: 30 s
breath-hold, 60 s breath-hold and maximal breath-hold. Apnoeas were separated by 5 min rest
intervals. During the experiment the following life signals were also measured: blood pressure with
heart rate (measured by using the non-invasive method of continuous blood pressure measurement
by Finapres Medical Systems), mean cerebral blood flow velocity, resistivity index and pulsatility
index, artery diameter of the internal carotid artery (measured by Doppler ultrasound), saturation
(measured by Massimo Oximeter ear-clip sensor) and the amount of carbon dioxide in the blood (the
end-tidal CO2 in expired air by a mouthpiece gas analyzer measured by PNT Digital MEC Group ).
Apnoea experimental data has been available for the purposes of the doctoral dissertation thanks to
cooperation with the team of prof. Narkiewicz from the Department of Hypertension and
Diabetology and team of prof. Frydrychowski from the Department of Human Physiology, GUMed.
The dissertation contains a literature review of known regulatory mechanisms and relationships
describing pressure-volume relations prevailing in the skull (inter alia the autoregulation Lassen
curve, the Monro-Kelli doctrine, dependences between cerebral blood flow and the amount carbon
dioxide in the blood). These mechanisms depend on many life signals, but their study, analysis and
monitoring allows to assess the state of these mechanisms.

The author's original achievement is the description the apnoea effect on the subarachnoid space
width changes. As a result of the study, it turned out that people respond to apnoea in at least two
different ways: a decrease or increase NIR-T/BSS signal value (that signal is similar to the
subarachnoid space width changes). The author proves that the subarachnoid space width changes in
these groups are under control of other mechanisms. That can be seen in life signals. Group where

NIR-T/BSS signal increases, that signal changes are associated with heart rate changes and mean
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cerebral blood flow velocity changes. Group where NIR-T/BSS signal decreases, that signal changes
are associated with mean arterial pressure changes, heart rate changes and the pulsatility index
changes. It can be assumed that these two groups of people have various defensive mechanisms to
prevent brain damage caused by the subarachnoid space width changes. In addition, the author of
the dissertation has developed a method that allows to classify patients. Dividing patients into two
groups can be done without breath-hold experiment. New classifiers allow to do this using baseline
measurements (NIR-T/BSS signals and heart rate). These classifiers are an original achievement. A
diagnose procedure was also created. The diagnose procedure is based on classifiers and apnoea

response models.
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1. Wstep, celi tezy pracy

Diagnostyka gtowy oraz stanu mdzgu jest jedng z najtrudniejszych w medycynie [6] [42] [60].
Ze wzgledu na skomplikowang budowe i duzg wrazliwo$¢ mdzgu na uszkodzenia, wazne jest
rozwijanie nowych metod diagnostycznych. Obecnie stosowane metody, takie jak rezonans
magnetyczny czy tomograf komputerowy dajg znakomite efekty, ale nie pozwalajg na ciggte
monitorowanie zmian, ktére w przypadku urazu mechanicznego, mogg by¢ kluczowe dla wtasciwej
diagnostyki i doboru terapii. Kluczem dla doboru terapii jest wiasciwe poznanie mechanizmoéw
regulujacych procesy odpowiedzialne za stan mdzgu.

Jedng z trudno diagnozowanych dolegliwosci wspodtczesnego spoteczenistwa jest zespdt
bezdechu sennego. Szacuje sie, ze na bezdech moze cierpieé¢ od 2 % [78] do 12 % [109] populacji.
Jednym z powazniejszych nastepstw zespotu bezdechu sennego jest zwiekszone ryzyko wystgpienia
powiktan mdézgowych takich jak: udary, czy zmiany strukturalne w obrebie istoty szarej i istoty biatej
mozgu. Moze rowniez wystepowacé nadcisnienie tetnicze. W tej grupie chorych zwiekszona jest
rowniez czesto$é¢ wystepowania standw lekowych, depresji oraz deficytu funkcji poznawczych. Lepsze
poznanie patomechanizmdéw dotyczgcych zmian zachodzacych w mézgu podczas bezdechu moze
przyczyni¢ sie w przysztosci do stworzenia nowych sposobdw postepowania w stosunku do tej grupy
chorych.

Bezdech powoduje szereg zmian w organizmie cztowieka. Zahamowanie wentylacji ptucnej
prowadzi do akumulacji we krwi dwutlenku wegla (CO;) oraz spadku wysycenia hemoglobiny tlenem
(O2). Niedotlenienie powoduje aktywacje uktadu wspodtczulnego z nastepujgcym wzrostem cisnienia
tetniczego (BP). Natomiast wzrost stezenia CO, we krwi prowadzi do rozszerzenia naczyrn moézgowych
oraz uposledzenia mechanizmoéw autoregulacji przeptywu médzgowego. Konsekwencjg wzrostu BP
potgczonego z rozszerzeniem naczyn mozgowych jest zwiekszony naptyw krwi do mdzgu. Jest to
mechanizm chronigcy mézg przed niedotlenieniem [83] [89] [93] [101].

Mébzg jest otoczony nierozciggliwg czaszkg (koscig), a sam jest w zasadzie nieScisliwy.
Skutkiem tego naptyw zwiekszonej ilosci krwi do mdzgu musi prowadzi¢ albo do wzrostu cisnienia
Srodczaszkowego (ICP), albo do wypchniecia pewnej ilosci ptynu mézgowo-rdzeniowego (CSF) z
obszaru moézgu do rdzenia kregowego. Ze wzgledu na inwazyjno$¢ badania ICP istnieje tylko jedna
publikacja potwierdzajgca wzrost ICP w trakcie bezdechéw u chorych z zespotem bezdechu sennego.
Natomiast w 2015 roku zespdt profesora Narkiewicza z GUMed potwierdzit, iz w trakcie
eksperymentalnych bezdechéw u zdrowych ochotnikéw dochodzi do zmniejszenia szerokosci
przestrzeni podpajeczynéwkowej, najprawdopodobniej na skutek przemieszczenia sie CSF do rdzenia

kregowego [99] [100] [101] [102].
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Mierzonymi parametrami w diagnostyce mdzgu i posrednio bezdechu sg: zmiany szerokosci
przestrzeni podpajeczyndéwkowej, cisnienie krwi, wysycenie krwi tlenem i dwutlenkiem wegla.
Nieinwazyjny pomiar zmian szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej (SAS) jest mozliwy dzieki
metodzie transluminacji w bliskiej podczerwieni ze zwrotnym rozpraszaniem (NIR-T/BSS). Pomiar
zmian BP dokonywany jest z zastosowaniem nieinwazyjnej metody ciggtego pomiaru cisnienia
tetniczego, ocena przeptywu modzgowego odbywa sie na podstawie pomiaru zmian szybkosci
przeptywu krwi (skurczowej, rozkurczowej i Sredniej), wskaznika oporowosci i pulsacyjnosci, czasu
akceleracji oraz szerokosci tetnicy szyjnej wewnetrznej z zastosowaniem USG Dopplera. Ocena zmian
CO; w wydychanym powietrzu jest mozliwa dzieki zastosowaniu kapnografu. Dane z rejestracji w/w
parametréw w trakcie bezdechu zostaty udostepnione na potrzeby realizacji rozprawy doktorskiej
dzieki wspdtpracy z zespotem prof. Narkiewicza z Kliniki Nadcisnienia Tetniczego i Diabetologii oraz
zespotem prof. Frydrychowskiego z Zaktadu Fizjologii Cztowieka GUMed.

Stworzenie modelu zmian SAS na podstawie danych uzyskanych od zdrowych ochotnikéw
wykonujgcych serie bezdechdw ma na celu lepsze poznanie zmian objetosciowych zachodzacych w
mozgu wskutek zwiekszonego naptywu krwi. Oprécz zespotu bezdechu sennego stan taki moze

wystepowacd w trakcie nurkowania na bezdechu [12] [99] [101].

Cel pracy: Celem rozprawy jest opracowanie matematycznego modelu fizjologicznego zmian
szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej na podstawie badan eksperymentalnych. Zostang
wykorzystane dostepne wyniki nieinwazyjnych badan tj. NIR-T/BSS, USG Dopplera, finapress,
oksymetrem. Opracowanie modelu pozwoli na lepsze zrozumienie zmian objetosciowych
zachodzacych w mdzgu w trakcie bezdechu.

Aby osiggnac postawiony cel pracy konieczne jest zrealizowanie celdw czgstkowych:

v' badanie istotnosci statystycznej wynikéw eksperymentéw medycznych dla oceny
zmian mierzonych parametrow;

v' opracowanie modelu wigzacego sygnat NIR-T/BSS z sygnatami USG Dopplera,
ci$nieniem krwi, pulsem, predkoscig krwi, zawartoscig dwutlenku wegla we krwi;

v zaproponowanie modelu, wykorzystujgcego wyniki pomiaréw.

Model w przysztosci moze zosta¢ zastosowany do wspomagania diagnostyki u chorych z

zespotem bezdechu sennego.

Tezy pracy:
v' mozliwe jest opracowanie matematycznego modelu fizjologicznego zmian szerokosci

przestrzeni podpajeczyndwkowej uwzgledniajgcego wyniki pomiaréw NIR-T/BSS, USG
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Dopplera, cisnienia krwi, wartosci CO, i O, przydatnego do oceny stanu regulacji
przeptywu mdzgowego zwtaszcza w stanach bezdechu sennego,

mozliwe  jest wyznaczenie kierunku zmian szerokosci przestrzeni
podpajeczynéwkowej wynikajgcego z bezdechu na podstawie pomiaréw
spoczynkowych,

na podstawie opracowanego modelu mozliwa jest stratyfikacja pacjentéow do réznych
grup przypadkéw klinicznych charakteryzujacych sie odmienng odpowiedzig uktadu

sercowo-naczyniowego na bezdech.

Prace nad celem i udowodnieniem tez zostaty opisane w rozprawie doktorskiej. W rozdziale 2

rozprawy zostat zawarty opis istniejgcych modeli i zaleznosci fizjologicznych. Rozdziat 3 obejmuje

metody badawcze wykorzystane do analizy danych i przygotowania wtasnych modeli. Kolejne

rozdziaty obejmujg autorskie analizy oraz wzory:

v
v

rozdziat 4 to weryfikacja i préba udoskonalenia istniejgcych modeli regulacyjnych,
rozdziat 5 to analiza statystyczna, iloSciowa i jakosciowa zgromadzonego materiatu
badawczego oraz jego usystematyzowanie. Rozdziat zawiera réwniez propozycje
podziatu przypadkdéw na grupy przypadkoéw,

rozdziat 6 to wybdr grup przypadkdéw, utworzenie dla danego podziatu modeli
matematycznych oraz autorskie wspotczynniki pozwalajgce na podziat przypadkéw
na grupy przypadkéw. Wspodtczynniki te opierajg sie wylacznie na pomiarach

spoczynkowych.
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2. Przestrzen podpajeczyndwkowa: cechy fizjologiczne, wtasciwosci fizyczno-

mechaniczne, mechanizmy regulujace jej szerokos¢ oraz metody jej opisu

W tym rozdziale zostanie omdwiona anatomia gtowy oraz elementy uktadu krwionosnego
doprowadzajgce i odprowadzajace krew do modzgu. Przedstawione zostang znane mechanizmy
regulujgce przeptyw krwi przez naczynia krwionosne w modzgu oraz metody diagnostyczne
pozwalajgce na ocene zaréwno mechanizméw jak i stanu przeptywu krwi przez mozg. Rozdziat
zawiera rowniez zaleznosci matematyczne, ktére pozwalajg na modelowanie zaréwno mechanizméw
regulacyjnych jak i zmian zachodzagcych w przestrzeni podpajeczyndwkowej, naczyniach

krwionosnych oraz w cyrkulacji ptynu mézgowo-rdzeniowego.
2.1. Anatomia gtowy z elementami uktadu krqzenia

Mébzg jest najbardziej wrazliwym organem na niedobdr tlenu i glukozy. Ich niedobdr
powoduje nieodwracalne zmiany, a 5 minutowe zatrzymanie przeptywu krwi prowadzi do $mierci
kory mézgu. Dlatego tez, do modzgowia, pomimo ze stanowi mniej niz 2% masy cztowieka,
dystrybuowane jest ok. 15% objetosci minutowej serca. Cata anatomia unaczynienia moézgu
odzwierciedla dgzenie ewolucyjne do zapewnienia optymalnej ilosci krwi do mdézgowia [3] [36].

Za unaczynienie moézgu odpowiedzialne sg 3 pnie naczyniowe odchodzace kolejno z tuku
aorty: pied ramienno-gtowowy, lewa tetnica szyjna wspdlna oraz lewa tetnica podobojczykowa. Pien
ramienno-glowowy po krétkim przebiegu ulega podziatowi na prawg tetnice szyjng wspdlng oraz
prawg tetnice podobojczykowg. Dlatego lewa tetnica szyjna wspdlna po stronie lewej jest dtuzsza i
sktada sie z odcinka piersiowego, zlokalizowanego w Srddpiersiu przednim, oraz szyjnego. Lewa
tetnica szyjna wspdlna, na wysokosci gérnego brzegu chrzastki tarczowatej krtani, dzieli sie na tetnice
szyjng wewnetrzng (ICA, ang. internal carotid artery) i tetnice szyjng zewnetrzng. Tetnice szyjne
wewnetrzne zaopatrujg w krew modzgowie (75 % krwi w mozgowiu) i elementy oka oraz ucha
wewnetrznego. Pozostate 25% krwi do mdézgowia dociera przez tetnice kregowe [8] [36]. Tetnice
szyjna wewnetrzna lewa i prawa, tetnica przednia mézgu (ACA, ang. anterior cerebral artery) lewa i
prawa, tetnica tgczaca przednia (ACoA, ang. anterior communicating artery) pojedyncza, tetnica
taczaca tylna (PCoA, ang. posterior communicating artery) lewa i prawa, tetnica tylna mézgu (PCA,
ang posterior cerebral artery) lewa i prawa tworzg koto tetnicze mdzgu zwane takze kotem tetniczym

Willisa (rysunek 2.1) [36] [74].
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Rysunek 2.1 Schemat kota tetniczego [79]

Umiejscowienie kota Willisa oraz schemat sieci naczyn krwionosnych otaczajgcych médzg
przedstawiono na rysunku 2.2. Przyjmuje sie, ze wszystkie naczynia krwionosne otaczajace mébzg

odchodzg od kota Willisa, ktdre stanowi centralny element systemu unaczynienia moézgu.

Rysunek 2.2 Unaczynienie tetnicze mézgowia ludzkiego [79]
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Waznym parametrem w diagnostyce uktadu krgzenia jest ciSnienie krwi. Pomiar tetniczego
cisnienia krwi pozwala na wyznaczenie wartosci: cisnienia tetniczego rozkurczowego (DP, ang.
diastolic blood pressure) oraz ci$nienia tetniczego skurczowego (SP, ang. systolic blood pressure) [65].
Polskie Towarzystwo Nadci$nienia Tetniczego przyjeto klasyfikacje nadcisnienia tetniczego zgodng z

wytycznymi European Society of Hypertension i European Society of Cardiology (tabela 2.1) [17].

Tabela 2.1. Klasyfikacja nadcisnienia tetniczego wedtug European Society of Hypertension i European Society

of Cardiology [17]

Cisnienie skurczowe Cisnienie rozkurczowe
Kategoria
[mmHg] [mmHg]
Cisnienie optymalne <120 <80
Cisnienie prawidtowe 120-129 80-84
Cisnienie wysokie prawidtowe 130-139 85-89
Nadcisnienie stopien 1 (tagodne) 140-159 90-99
Nadcisnienie stopien 2
160-179 100-109
(umiarkowane)
Nadcisnienie stopien 3 (ciezkie) >180 >110
Nadcisnienie izolowane skurczowe 2140 <90

W medycynie wykorzystywane jest rowniez srednie cisnienie tetnicze (MAP, ang. mean
arterial pressure) [30] [52]. Jest to $rednie ci$nienie tetnicze w trakcie pojedynczego cyklu pracy serca

[9] [25]:

2-DP+ SP

MAP = 2.1

Za normalng wartos$¢ Sredniego cisnienia tetniczego uznaje sie wartosci pomiedzy 75 a

100 mmHg [9]. MAP mozna rowniez zdefiniowac jako [9]:
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MAP =CO-SVR+CVP, 2.2

gdzie CO to pojemnos$¢ minutowa serca, SVR to systemowy opdr naczyniowy, CVP to centralne

cisnienie zylne, najczesciej, o pomijalnie matej wartosci.

Jedng z najnowszych reinterpretacji sredniego ci$nienia tetniczego jest powigzanie jego

wartosci z pulsem [72] [53]:

MAP = DP +(0,33+0,0012 - HR)- PP, 2.3

gdzie HR to puls, PP to cisnienie tetna definiowane jako réznice pomiedzy ci$nieniem skurczowym a

rozkurczowym [53]:

PP =SP-DP. 24

Formuta ta zostata poréwnana ze starg definicjg (réwnanie 2.1) oraz ze zmierzong wartoscig
Sredniego cisnienia tetniczego (jako pole pod krzywa cis$nienie-czas). Z przeprowadzonych analiz
wynika, ze wartosci te sg do siebie bardzo zblizone, przyktadowo przy pulsie w zakresie 60 a 69
uderzei/min rdznica pomiedzy tradycyjnym wzorem a zmierzong wartoscig MAP wynosi $rednio
5 mmHg przy sredniej wartosci MAP zmierzonego 119 mmHg, co daje 4,2 % btedu. Natomiast wzor
2.3 daje srednio 1,7 % btedu wzgledem S$redniego cisnienia tetniczego zmierzonego [72]. Rdznice
pomiedzy tradycyjnym wzorem a jego reinterpretacja sg oceniane jako pomijalnie mate [58], moga
zaleze¢ od schorzenia [37] lub sygnatu mierzonego jaki chcemy wykorzystac¢ [75]. Problem z nowg
interpretacjg Sredniego cisnienia tetniczego jest tez taki, ze nie uniemozliwia ono poréwnywania
wczesniejszych prac z obecnymi.

Kolejnym waznym aspektem anatomii gtowy sg trzy opony otaczajgce mozg:

v' opona twarda, najbardziej zewnetrzna (ang. dura mater)
v opona pajeczynéwkowa, srodkowa (ang. arachnoid mater)
v' opona miekka mdzgu, bezposérednio przylegajaca (ang. pia mater).

Zadaniem opon jest ochrona mdzgowia przed urazami mechanicznymi. Ponadto, przestrzen
podpajeczynéwkowa (SAS, ang. subarachnoid space), uktad komorowy oraz rdzen kregowy sg

wypetnione ptynem mézgowo-rdzeniowym (CSF, ang. cerebrospinal fluid) (rysunek 2.3) [103].

A\ MOST

19


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Przestrzen podpajeczynéwkowa: cechy fizjologiczne, wtasciwosci fizyczno-mechaniczne, mechanizmy
regulujace jej szeroko$¢ oraz metody jej opisu

czaszka

I

oponatwarda

przestrzen podpajeczynowkowa

oponamieklka

Rysunek 2.3 Schemat mézgowia z wyszczegdélnieniem opon mézgowych (na podstawie [3] [9])

Objetos¢ ptynu mdézgowo-rdzeniowego jest stata i wynosi okoto 150 ml. Plyn jest nieustannie
produkowany (okoto 500 ml na dobe) i resorbowany. Komadrki wyscidtki, znajdujgce sie w splocie
naczynowkowym, produkujg ponad dwie trzecie ptynu mézgowo-rdzeniowego. Splot naczyniéwkowy
to sie¢ naczyn krwionosnych wewnatrz komaor mézgu (cztery struktury wewnatrz mézgu wypetnione
ptynem modzgowo-rdzeniowym). Pozostata cze$¢ ptynu madzgowo-rdzeniowego powstaje na
powierzchni komér i w tkankach wyscielajgcych przestrzen podpajeczyndwkowsa [3] [9]. Alternatywna
teoria [60] umiejscawia produkcje ptynu mdzgowo-rdzeniowego nie w splocie naczyniéwkowym tylko
rownomiernie wewnatrz catego uktadu nim wypetnionego.

Przez przestrzen podpajeczyndwkowq przechodzg naczynia krwiono$ne, nerwy czaszkowe

oraz korzenie nerwéw rdzeniowych [9] [79].

2.2. Stosunki cisnieniowo-objetosciowe panujgce wewngqtrz czaszki oraz modele

mechanizmow regulacyjnych

Przeptyw krwi w naczyniach mdzgowych, zwany tez mézgowym przeptywem krwi (CBF, ang.
cerebral blood flow) u dorostych waha sie od 45 do 67 ml/100g/min [79]. Warto$¢ mdzgowego
przeptywu krwi zalezy od czestosci akcji serca i objetosci rzutu serca, stanu funkcjonalnego
miesnidwki gtadkiej duzych naczyn oraz stopnia ich podatnosci, jak réwniez oporu naczyniowego
zaleznego od ilosci kolaterali oraz funkcji naczyh oporowych mikrokrazenia [36]. Za utrzymanie statej
wartosci przeptywu krwi w naczyniach madzgowych, ktéora jest kluczowa dla wtasciwego
funkcjonowania mozgu, odpowiada zbiér réznych mechanizmow, obecnie najczesciej okreslanych

mianem regulacji mozgowego przeptywu krwi. Tak duza ilos¢ czynnikdw wptywajgcych na wartosé
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mozgowego przeptywu krwi doprowadzita do powstania wielu definicji i teorii opisujgcych to
zjawisko.

Pierwszy odkryty mechanizm odpowiedzialny za wartos¢ mdzgowego przeptywu krwi to
autoregulacja. Autoregulacja (CA, ang. cerebral autoregulation) polega na utrzymaniu statej wartosci
mozgowego przeptywu krwi niezaleznie od zmian wartosci Sredniego cisnienia tetniczego pod
warunkiem, ze jego warto$¢ nie przekracza granic dziatania autoregulacji [41]. Wedtug autora,
utrzymanie statej wartosci przeptywu krwi (okoto 50 ml/100g/min) zalezy wytacznie od $redniego

ci$nienia tetniczego krwi (rysunek 2.4).

80

2

CEF in cc /100 gm/ min

HYPOTENSION - HYPERTENSION
0 50 100 150 mm Hg
MEAN ARTERIAL BLOOD PRESSURE

Rysunek 2.4 Krzywa Lassena uzyskana na postawie usrednienia pomiaréw wartosci sredniego ci$nienia
tetniczego (MAP, mean srterial blood pressure) oraz wartosci mézgowego przeptywu krwi (CBF) na

zréznicowanej grupie ochotnikow [41]

Krzywa autoregulacji Lassena (rysunek 2.4) powstata w wyniku obserwacji pacjentow
podzielonych na 11 grup schorzen. W kazdej grupie schorzen badane byty wartosci mézgowego
przeptywu krwi (CBF) oraz sredniego tetniczego cisnienia krwi (MAP), oraz wyliczone zostaty wartosci
srednie tych parametrow. Wartosci Srednie wykorzystano do utworzenie prezentowanej krzywej
autoregulacji Lassena. Mdzgowy przeptyw krwi ma statg wartos¢, gdy srednie cisnienie tetnicze krwi
nie jest mniejsze niz 60 mmHg (dolna granica autoregulacji, LLA, ang. lower limit of autoregulation) i
wyzsze niz 160 mmHg (gérna granica autoregulacji, ULA, ang. upper limit of autoregulation) [41].

Krzywa autoregulacji Lassena byty wielokrotnie modyfikowana, a zakres dziatania
autoregulacji byt wielokrotnie przesuwany. Szczegdlnej krytyce poddawane jest szerokie plateau,
ktore uwazane jest za zafatszowane poprzez niejednorodng grupe badang (osoby chore ze
zdrowymi). Zaproponowane przez innych badaczy granice autoregulacji wynoszg LLA=80 mmHg oraz

ULA=175 mmHg [16], LLA=70 mmHg oraz ULA=120 mmHg [64] czy LLA=70mmHg oraz
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ULA=161 mmHg [85]. Umiejscowienie LLA oraz ULA na przyktadowej krzywej autoregulacji Lassena

przedstawiono na rysunek 2.5.

CBF [mi/100g/min]

b

dolna granica autoregulacji (LLA} gérna granica autoregulacji (ULA)

| !

50 =+

60 160 MAP [mmHg]

Rysunek 2.5 Zalezno$¢ wartosci mozgowego przeptywu krwi (CBF) od sredniego cisnienia krwi (MAP) [36]

Na rozmieszczenie zaréwno plateau, dolnej i gérnej granicy dziatania w duzej mierze zalezy
rowniez od tego czy osoba ma cisnienie uznawane za normalne (ang. normal), przewlekte
nadcis$nienie (ang. chronic hypertension) lub niedocisnienie (ang. chronic hypotension) (rysunek 2.6)

[77].

= Normal
Chronic Hypotension
Chronic Hypertension

Cerebral Blood Flow

......

Cerebral Perfusion Pressure

Rysunek 2.6 Przesuniecie krzywej autoregulacji Lassena w przypadku przewlekte nadcisnienia lub

przewlektego niskiego cisnienia [77]

Problemem przy opisie krzywej autoregulacji stanowi takze jej ksztatt: czasami jest ona
przedstawiana jako wykres wielomianu trzeciego stopnia, a czasami jest to prosta famana sktadajaca

sie z trzech odcinkdw (ponizej plateau, plateau réwnolegte do osi odpowiadajgcej za cisnienie,
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powyzej plateau). Cechy charakterystycznej takiej prostej famanej to nachylenie odcinkéw powyzej i
ponizej plateau (najczesciej rézne dla obu) oraz wyraznie zaznaczony zakres plateau [23].

W przypadku krzywej autoregulacji bedgcej wielomianem trzeciego stopnia, mozna spotkac
nastepujace przyktady [23]:

»  krzywa Dirnagl i Pulsinelli:

CBF =6,11-10° MAP®> —=2,37-102 MAP? + 3,00MAP — 75,0, 2.5

» krzywa Olsen:

CBF =4,719-10° MAP® —1,74 -10 2 MAP* + 2,51 MAP — 38,8, 2.6

Teoria krzywej autoregulacji Lassena, opisujgca wytgczny wptyw zmian $redniego cisnienia
tetniczego na utrzymanie statych wartosci przeptywu moézgowego, bardzo szybko zostata rozszerzona
o wptyw innych czynnikéw [29] [54] [70] [92]. Eksperyment z oddychaniem 5% [1] i 7 % [44]
mieszankg dwutlenku wegla i powietrza dowiddt wptywu stezenia dwutlenku wegla na wartosé
mozgowego przeptywu krwi. Zostata wyznaczona zalezno$¢ miedzy zmiang predkosci przeptywu krwi
w tetnicy srodkowej modzgu (v %), a koricowo-wydechows iloscig dwutlenku wegla (EtCO;). Na

zaleznos$¢ ma wptyw wiek pacjenta [44]:

Vo =22 . g6 EICO 2.7
dla grupy od 5 do 15 lat
Vo =27 - 03O 2.8
dla grupy od 16 do 40 lat
v% — 28 . 60,036~EZC02 , 2.9
dla grupy od 41 do 73 lat
23


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Przestrzen podpajeczynéwkowa: cechy fizjologiczne, wtasciwosci fizyczno-mechaniczne, mechanizmy
regulujace jej szeroko$¢ oraz metody jej opisu

Wptyw dwutlenku wegla na cisnienie i predkos¢ krwi zostat doktadnie zdefiniowany i jest

opisywany sigmoidalng zaleznoscig (rysunek 2.7) [5].

T 180
A
190 - L
Ed
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a'.id‘ ‘A
140 » f
2 R { 5
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g . 4140 E
= 901 o o
] E I
— 2 - =
i ;
‘__:". . .o
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‘99 ° W %“{. +
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Rysunek 2.7. Przyktadowe wyniki eksperymentu uzyskane dla ochotnika nr 7. Tréjkaty reprezentujg wartosc
procentowej zmiany predkosci przeptywu krwi w tetnicy srodkowej mozgu MCAv w zaleznosci od wartosci
percoz. Romby to wartos¢ Sredniego cisnienia tetniczego MAP w zaleznosci od wartosci percoz. Trojkaty i
romby petne zostaly uzyskane w wyniku oddychania mieszankg oddechowa wzbogacong tlenem w
warunkach uktadu zamknietego zapewniajacego dynamiczny oddech zwrotny, a obrysy tréojkatow i rombow
reprezentujg oddychanie mieszanka oddechowa uboga w tlen w warunkach ukfadu zamknietego

zapewniajacego dynamiczny oddech zwrotny [5]

Eksperyment [5] sktadat sie z trzech faz: pierwsza to oddech spoczynkowy powietrzem,
nastepna faza polegata na samodzielnym hiperwentylowaniu sie ochotnikéw (poprzez szybkie
oddechy) az do uzyskania wartosci 20+25 mmHg CO, w koncowo-wydychanym powietrzu. Po
osiagnieciu drugiej fazy, w trzeciej fazie eksperymentu ochotnicy oddychali wczesniej przygotowana
mieszaning wzbogacang lub ubogg w tlen (test Duffin'a). Eksperyment pozwolit na wyznaczenie

nastepujacej zaleznosci:

max MCAv
- (pETCOZ - midMCAv) !

7l

2.10

MCAv = min MCAv +

1+exp

gdzie MCAv to procentowa zmiana predko$¢ przeptywu krwi w tetnicy srodkowej modzgu,
Petcoz2 jest to warto$é koncowy-wydechowa CO, [mmHg], minMCAv to najmniejsza procentowa

zmiana predkosci przeptywu krwi w tetnicy sSrodkowej modzgu liczonym wzgledem sredniej
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procentowej zmiany MCAv przy hiperwentylacji (w przyblizeniu 0), maxMCAv jest to maksymalna
warto$¢ procentowej zmiany MCAv, midMCAv jest to srednia procentowa wartos¢ MCAv, rl jest to

zakres liniowej czesci krzywej sigmoidalnej.

Kolejne badania [96] [97] dowiodty wptywu wartosci cisnienia dwutlenku wegla oraz tlenu we
krwi na warto$¢ predkosci krwi w tetnicy srodkowej mdzgu. Na grupie 26 dorostych ochotnikéw
przeprowadzone zostaty dwie procedury: tlenowa (stopniowym obnizaniu zawartosci tlenu do
wartosci 35 mmHg) i dwutlenek weglowa (oddychania mieszankga z zawartos$cig dwutlenku wegla na
poziomie 40 mmHg). Procedury te doprowadzity to wyznaczenia zaleznosci pomiedzy stezeniami
tlenu i dwutlenku wegla we krwi a CBF u ludzi [96].

Ostatecznie, zjawisko autoregulacji stato sie czescig jednego mechanizmu nazwanego
regulacjg przeptywu modzgowego krwi. Doprowadzito to do dwdch nowych definicji zjawiska
autoregulacji:

e pierwsza koncepcja definiuje autoregulacje przeptywu modzgowego krwi jako
zdolno$¢ organizmu do utrzymywania stabilnych wartosci perfuzji mdzgowej,
niezaleznie od zmiany parametréw jej sktadowych. Za utrzymanie stabilnych wartosci
przeptywu modzgowego krwi majg odpowiadaé nastepujace procesy: regulacja
metaboliczna polegajgca na dostosowaniu parametréow CBF do zmian stezenia
metabolitéow (tlenu O,, dwutlenku wegla CO,, tlenku azotu Il NO), regulacja
miogenne, bedgca reakcjg komdrek miesniowki gtadkiej naczyn na zmiany ci$nienia
transmuralnego oraz regulacja neurogenna wynikajgca z kontroli kurczliwosci
miesnidwki gtadkiej naczyn przez osrodki autonomiczne pnia moézgu [36]

e druga koncepcja definiuje regulacje przeptywu modzgowego krwi jako zespot
wspotpracujgcych i zaleznych od siebie mechanizmdw: mechanizm miogenny, inaczej
nazywana autoregulacjg (odpowiedzialny za utrzymanie statych wartosci przeptywu
krwi, niezaleznie od zmian cisnienia tetniczego krwi), mechanizm chemiczny oraz

mechanizm metaboliczny

Zaréwno opis jak i podziat mechanizméw majgcych wptyw na utrzymanie statego przeptywu
krwi, jest umowny i wynika z prac prowadzonych réwnolegle na catym Swiecie [11] [54] [62] [63] [70]
[86] [87] [91] [98] [102]. Majac na uwadze ogromng wage teorii Lassena, w swojej pracy mianem
autoregulacji bede okresla¢ wptyw sredniego cisnienia tetniczego krwi na wartosci mdzgowego
przeptywu krwi.

Najbardziej aktualny schemat dziatania mechanizmu regulacji przeptywu mdzgowego krwi

zostat przedstawiony na rysunku 2.8. Taka interpretacja mechanizmu regulacji przeptywu
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mozgowego krwi zaktada, ze dwa gtéwne czynniki wptywajgce na mechanizm to cisnienie
$rodczaszkowe (ICP, ang. intracranial pressure) oraz Srednie cisnienie tetnicze [71] [73] [83]. Te dwie
wielkosci z kolei wyznaczajg mdzgowe cisnienie perfuzyjne (CPP, ang. cerebral perfusion pressure),

ktorego wartosc jest powigzana z mézgowym przeptywem krwi [14].

Rysunek 2.8. Mechanizm regulacji przeptywu mézgowego (CBF). ICP — ciSnienie wewnatrzczaszkowe, CPP —

mazgowe ci$nienie perfuzji, MAP - $rednie ciSnienie tetnicze [36]

Na warto$¢ mozgowego przeptywu krwi ma wptyw warto$¢ mdzgowego cisnienia
perfuzyjnego oraz opdr naczyn mézgowych (CVR, ang. cerebral vessel resistance lub cerebrovascular

resistance) wedtug nastepujgcego wzoru [9]:

CBF = PP, 211

CVR
gdzie warto$¢ mozgowego cisnienia perfuzyjnego jest zalezna od wartosci sredniego cisnienia
tetniczego (MAP) oraz cisnienia Srédczaszkowego([83] [103]:

CPP = MAP - ICP. 212

Opdr naczyn moézgowych jest definiowany jako [76]:
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P MAP
CBFV'

2.13

gdzie wartos¢ CBFV (ang. cerebral blood flow velocity) to predkos¢ moézgowego przeptywu

krwi.

Kiedy warto$s¢ CPP spada, rozszerzenie matych naczyn krwiono$nych powoduje spadek
wartosci CVR, natomiast przy wzroscie wartosci CPP, rosnie i wartos¢ CVR. Rozszerzenie naczyn, ktore
jest powodowane przez zmniejszenie wartosci CPP, mozna przetozy¢ bezposrednio na wzrost CBV.
Zmiana wielkosSci naczyn krwionos$nych jest opdzniona o okoto 10 s wzgledem zmiany ci$nienia krwi.
Dalsze badania nad wptywem autoregulacji na odpowiedZ naczyniowg, wykazaty, ze istniejgcy opis
wptywu czynnikdw miogennych i metabolicznych powinien zosta¢ zweryfikowany. Obserwacja ex
vivo izolowanych tetniczek wykazuje cechy mechanizmu miogennego, w tym obnizenia cisnienia
transmuralnego, ktdre jest spowodowane rozszerzeniem naczyn i zwiekszeniem cisnienia. In vivo,
dostarczenie tlenu do tkanek odwraca reakcje naczyn krwionos$nych na spadek wartosci CPP. Wynika
z tego, ze rozszerzenie naczyn krwionosnych jest odpowiedzig organizmu na potrzebe utrzymania
statej wartosci CBF oraz natlenowania [28]. Powyzej opisane zaleznosci zostaty przedstawione na

rysunek 2.9.

A
\:’\F D
CBF
. -100
: 100
OEF : -
H &
: 8
H o =
o o
B
CMAO; e
=100
180
cBv
: —— ':'

Decreasing CPP —_—

Rysunek 2.9. Poréwnanie odpowiedzi mézgowego przeptywu krwi (CBF), frakcji ekstrakcji tlenu (OEF, ang.
oxygen extraction fraction), mézgowego metabolizmu tlenu (CMRO:, ang. cerebral oxygen metabolism),
mozgowej objetosci krwi (CBV, ang. cerebral blood volume) na spadek mézgowego cisnienia perfuzyjnego

(CPP) [28]
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Wartos$¢ mozgowego przeptywu krwi podlega prawu Hagen-Poiseuille [86], co pozwala na

wyliczenie wartosci CBF z nastepujgcej zaleznosci:

aApr?
8ul

CBF = , 2.14

gdzie Ap jest to gradient ci$nienia, ktorym moze by¢ CPP, r jest to promien badanego

naczynia, u lepkosé dynamiczna krwi, / dtugos¢ badanego naczynia krwionosnego.

Na wartos¢ mdzgowego przeptywu krwi, oprécz tlenu, ma takze wptyw zawartosé dwutlenku
wegla we krwi. Wptyw dwutlenku wegla na zmiane $rednicy naczynia krwionosnego okresla sie
mianem reaktywnosci wazomotorycznej (VMR, ang. vasomotor reactivity). CO, wptywa gtdwnie na
naczynia mikrokrgzenia moézgowego, dlatego tez pomiar parametréw przeptywu krwi w naczyniach
kota Willisa wiernie odzwierciedla zmiany CBF pod wptywem wahan pCO; [36].

Model Franka Windkessela opisuje hemodynamike uktady tetniczego jako ukfad opordw i
pojemnosci. Model ten uwzglednia ksztatt fali cisSnienia tetniczego krwi. Przyréownuje on ukfad
krwionosny do uktadu hydraulicznego: naczynia krwionosne to kanaty, serce to pompa, duze tetnice
sprezyste (jak aorta) to element Windkessel, oporowos¢ obwodowa to strumien cieczy. Element
Windkessel jest okreslany jako "komora powietrzna" lub zbiornik elastyczny. Tetnice rozciggaja sie,
gdy cisnienie krwi wzrasta podczas skurczu serca i powracajg do swojego ksztattu, gdy cisnienie krwi
spada w czasie rozkurczu. Szybkos¢ krwi wptywajgcej do tetnic elastycznych przewyzsza szybkosc
krwi pozostajgcg w uktadzie z powodu oporu obwodowego. Dzieki przyrownaniu do uktadu
hydraulicznego, mozliwe jest zastgpienie elementéw hydraulicznych elektrycznymi. Rozszerzenie
duzych tetnic elastycznych moze by¢ zastgpione kondensatorem, a opdr uktadu rezystorem. W
zaleznosci od tego czy rozwazany jest dwuelementowy, trzyelementowy czy czteroelementowy
model Windkessela, do elektrycznego uktadu zastepczego dochodzi jeszcze impedancja oraz
rezystancja [84] [96].

Jedng z obowigzujacych doktryn opisujacych zaleznosci cisnieniowo-objetosciowe panujgce
wewnatrz czaszki jest doktryna Monro-Kelliego. Teoria ta dotyczy statej objetosci
wewnatrzczaszkowej na ktérg sktada sie objetosé tkanek mdézgowia, objetos¢ krwi oraz objetosc

ptynu mdzgowo-rdzeniowego [47] [57]:

e

brain

Vesr +Vbiooa =V,

sl = CONSt , 2.15
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gdzie Vinin to objeto$¢ modzgu, Vess to objetosé ptyny mdzgowo-rdzeniowego, Vios tO

objetos¢ krwi w czaszce (w naczyniach na powierzchni mdzgu), Vs to objetosé czaszki.

Na podstawie tego prawa oraz zatozenia, ze kazdy element ukftadu biorgcego udziat w
krgzeniu ptynu mdzgowo-rdzeniowego (miedzy innymi tkanka mdzgowa, ptyn mdzgowy, komory,
opony otaczajgce mdzg) mozna przedstawié jako elektryczny analog, powstata seria prac profesora
Anthony Marmarou [45] [46] [47], ktdérego badania doprowadzity do utworzenia modelu

elektrycznego (rysunek 2.10) [46].

IC
— ¥ ——
I Ia

I
(7 ¥
—_/—cC
7]

q a0p,

FORMATION STORAGE ABSORPTION
b

Rysunek 2.10. Uktad krazenia ptynu mézgowo-rdzeniowego przedstawiony w postaci analogu elektrycznego.
Is - wyprodukowany ptyn mézgowo-rdzeniowy (ang. formation), R, I, - wchtoniety ptyn mézgowo-rdzeniowy

(ang. absorption), C - przechowywany ptyn mézgowo-rdzeniowy [46]

Model ten prezentuje krgzenie ptynu mdézgowo-rdzeniowego, ktory ulega ciggtej, cyklicznej
produkcji (ang. formation) i wchtanianiu (ang. absorption). Nowo wyprodukowany ptyn mdzgowo-
rdzeniowy Ir [ml/min] bilansuje ilo$¢ wchtfanianie ptynu I, [ml/min]. Te ilosci sg przedstawione jako
natezenie pradu, a stosunek zmiany objetosci do zmiany cisnienia panujgcego w czaszce jako
pojemnosc C, oporowos¢ R [46]. Ta idea byta dalej rozwijana i doprowadzita do modyfikacji (rysunek

2.11) [13].
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Rysunek 2.11. Model elektryczny dynamicznych zmian w krazeniu ptynu moézgowo-rdzeniowego z

uwzglednieniem przetoki [13]

Kontynuator prac profesor Stefan K. Piechnik uzupetnit model elektryczny o kolejne, nie ujete
wczesniej, elementy obrazujgce naczynia krwionosne. Dzieki temu, w sposéb bezposredni,
zamodelowat zwigzek uktadu krwionosnego z uktadem krazenia ptynu mdzgowo-rdzeniowego oraz z

wartoscig cisnienia Srédczaszkowego [66] [67] [68].
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Rysunek 2.12. Konceptualny model uktadu hydraulicznego (lewa strona) oraz jego uproszczony schemat

wykorzystujacy elementy elektryczne jako reprezentantéw danych elementéw [13]
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Model przedstawiony na rysunku 2.12 przedstawia nie tylko krgzenie ptynu mdzgowo-
rdzeniowego i naczynia krwionosne znajdujgce sie na mdzgu, ale réwniez naczynia krwionosne

doprowadzajgce krew do mozgu (ICA) oraz serce.

2.3. Wielkosci pozwalajgce na ocene perfuzji mozgu

Przezczaszkowa ultrasonografia dopplerowska (TCD, ang. transcranial Doppler
ultrasonography) jest uznang i stosowang metoda do oceny stanu przeptywu mézgowego krwi [62].
Jej wynikiem jest szereg parametrow pozwalajgcych na ocene, w sposéb posredni, stanu mdzgowego
przeptywu krwi. Do oceny stuzy wskaznik autoregulacji naczyn mézgowych (sAR, ang. cerebrovascular
autoregulation), czasami réwniez okreslany jako statyczny wskaznik autoregulacji [37], opisany

nastepujgcym wzorem [76]:

0
sAR = PACTR 2.16
% AMAP
gdzie:
% ACVR = M, 2.17
CVR,
oraz:
%AMAPZM’ 2.18
MAP,

gdzie: indeksem "1" oznaczone sy pomiary poczatkowe (spoczynkowe), a indeksem "2"

pomiary wykonane w wybranym etapie eksperymentu lub zaraz po nim.

Zadaniem autoregulacji naczyn mdézgowych jest utrzymanie statej sSredniej wartosci predkosci
przeptywu moédzgowego krwi (poprzez dostosowanie parametréw przeptywu krwi) w tetnicach
wewnatrzczaszkowych niezaleznie od zmian ci$nienia tetniczego krwi. Wzrost lub spadek sredniej
wartosci predkosci przeptywu mozgowego krwi Swiadczy o zaburzeniu dziatania mechanizmoéw

regulujacych [36].
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Kolejne dwa parametry stuzgce do oceny stanu organizmu to wskaznik autoregulacji (AG,
ang. autoregulation gain) oraz indeks autoregulacji (ARI, ang. autoregulation index). Wskaznik

autoregulacji definiuje sie nastepujgcym wzorem [61]:

4G = ACBFV' 2.19
AMAP
gdzie: AMAP jest to rdznica wartosci Sredniego cisnienia tetniczego powstata w wyniku
przeprowadzenia eksperymentu na przyktad bezdechu.
Indeks autoregulacji jest definiowany wzorem [36]:
ACBFV
CBFV,
ARl = ——, .
AMAP 220
MAP,

USG Dopplera pozwala na wyznaczenie wartos¢ takich wielkosci jak predkos¢ krwi, Srednica
naczyn krwionosnych, wspoétczynnik oporowosci i pulsacji. Wspdtczynnik oporowosci jest to rdznica
pomiedzy szczytowa skurczowa predkoscig krwi (vss:, ang. systolic blood velocity) a rozkurczowq
szczytowg predkoscia krwi (vaiast, ang. diastolic blood velocity) podzielong przez szczytowa skurczowg

predkoscig krwi (vsyst) [59]:

RI = vsyst ~ Vdiast ) 2.21

vsy.vt

Standardowa wartos$¢ wspotczynnika oporowosci dla dorostych powinna wynosi¢ okoto 0,60.
Wartos$¢ powyzej 0,70 jest uznawana za wykraczajacg poza limit zdrowego cztowieka [59] [94].

Wspodtczynnik pulsacji jest to réznica pomiedzy szczytowa skurczowa predkoscig krwi (vsys:) a
rozkurczowg szczytowg predkoscig krwi (vaisst) podzielong przez srednig wartos$¢ predkosci krwi (Vimean,

ang. mean blood velocity) [7] [10]:

Pl = vsyst ~Viiast

1%

mean

2.22
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Za normalng wartos$¢ wspoétczynnika pulsacji uwaza sie 0,9. Wartosci wspodtczynnika pulsacji

dla ludzi zdrowych mieszczg sie pomiedzy 0,6 a 1,8 [27].

2.4. Metoda diagnostyczna: metoda transluminacji w bliskiej podczerwieni z

rozpraszaniem zwrotnym (NIR-T/BSS)

Metoda transluminacji z rozpraszaniem zwrotnym (NIR-T/BSS, ang. Near-Infrared
Transillumination with Back-Scattering Sounding) powstata w wyniku badan przeprowadzonych w
Gdanskim Uniwersytecie Medycznym we wspotpracy z Politechnikg Gdanska. Zespdt pod kierunkiem
prof. A. F. Frydrychowskiego (Zaktad Fizjologii Cztowieka, Gdanski Uniwersytet Medyczny) oraz
naukowcéw z Politechniki Gdanskiej (dr inz. M. Rojewski, Katedra Sieci Teleinformacyjnych, prof. inz.
J. Plucinski, Katedra Metrologii i Optoelektroniki, dr inz. W. Guminski, Katedra Teleinformatyki)
doprowadzit do powstania urzadzenia oraz catej metodyki badan. Obecnie trwajg prace nad
interpretacjg uzyskiwanych wynikéw oraz ulepszeniami samej metody.

Badanie metodg transluminacji w bliskiej podczerwieni z rozpraszaniem zwrotnym polega na
ocenie i rejestracji natezenia promieniowania przechodzgcego, rozproszonego i odbitego od
poszczegélnych warstw anatomicznych gtowy, tj. czaszki, opon mdzgowych oraz samego mdzgu
pokrytego siecig naczyn krwionosnych. Wiasnie ze wzgledu na sie¢ naczyn krwionosnych, ktére
otaczajg modzg oraz ptyn mdzgowo-rdzeniowy, w ktorym zatopiony jest mozg, szerokos¢ przestrzeni
podpajeczynéwkowe]j ulega ciggtym zmianom. Naczynia krwionos$ne pulsujg wraz z rytmem pracy
serca. W warunkach stresu lub zmian patologicznych szerokos¢ przestrzeni podpajeczynéwkowej
ulega znacznej zmianie (moze ulegac¢ zaréwno zmniejszeniu jak i zwezeniu (rysunek 2.13) [18] [20]

[69].

DS ; PS %E
—E}; }_N %t L3
{ \X 1 7
sag 3 Ei e /: /i Q | SAS
Faza rozkurczu serca Faza skurczu serca

Rysunek 2.13. Uproszczony schemat wptywu poszczegélnych pracy serca na rozchodzenie sie
promieniowania NIR w tkankach okolicy czotowej gtowy. 1-skéra (gestos¢ kropek imituje ilos¢ krwi
znajdujacej sie w skorze); 2-kos¢; 3-SAS (od strony kosci znajduje sie opona pajecza, pod ktéra s3

zlokalizowane naczynia i ptyn mdzgowo-rdzeniowy); 4-powierzchnia mézgu pokryta opona miegkka.
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Gruboscig linii przedstawiajacych drogi propagacji NIR wyrazono wzgledne gestosci mocy NIR

propagowanego wzdtuz tych drég. E — emiter, PS — sensor blizszy, DS — sensor dalszy [19]

Promieniowanie podczerwone (NIR, ang. Near Infrared) od zrédta (E) dociera do czujnikow
odbiorczych (PS i DS), przechodzacych przez ukrwiong skoére, kosci czaszki i przestrzen

podpajeczynéwkowg i ponownie przez kosci i ukrwiong skore (rysunek 2.14) [19][21][69].

E Pﬁ SI DS
N = %&(I)—ﬁz@‘) I: LY
. HaGi(D)
Bs
2@ 4 Saﬁ)_:“'
3 S5
4 () ’
“/ - ‘

Rysunek 2.14. Uproszczony schemat (przekréj horyzontalny) rozchodzenia sie promieniowania
podczerwonego NIR w tkankach. 1-skdra; 2-kos$¢ czaszki; 3-SAS; 4-mézg. E — emiter, PS — sensor blizszy, DS -
sensor dalszy. Literami greckimi oznaczono wspétczynniki przenikania promieniowania podczerwonego w

miejscach oznaczonych strzatkami [69]

Zrédtem informacji o tetnieniu powierzchni mézgu i zmianach wielkoéci przestrzeni
podpajeczynéwkowe] jest, pochodzacy z diody luminescencyjnej przytozonej na skérze gtowy,
strumied promieniowania podczerwonego NIR odbity od powierzchni mdézgu. Przenika on przez
poszczegblne warstwy anatomiczne, zmniejszajac swoje natezenie (zgodnie z prawem Lamberta),
poniewaz ulega ono pochtanianiu, odbiciu, rozproszeniu oraz zatamaniu. Nastepnie, czesciowo odbity
od powierzchni mézgu i przejsciu przez te same warstwy anatomiczne, ulega rejestracji przez czujnik
znajdujacy sie na skorze glowy [18].

Empiryczna dekompozycja sygnatu, bedgca metodg czasowo-czestotliwosciowy, pozwala na
podziat sygnatu na dwie sktadowe [18]:

o skfadowg sercowa (ccTQ lub s.(t), ang. cardiac component) zwanej dalej sktadowa
szybkozmienng ilorazu transluminacji. Sktadowa sercowa dobrze odwzorowuje
pulsacyjne zmiany szerokosci SAS wywotane tetnieniem naczyn
wewnatrzczaszkowych;

o sktadowg podsercowy (sccTQ lub ss(t) ang. subcardiac component) zwang dalej
sktadowa wolnozmienng ilorazu transluminacji. W jej sktad wchodzg wszystkie
sktadowe o czestotliwosciach ponizej czestosci akcji serca, a wiec sktadowe okreslane

dotychczas jako bardzo wolnozmienne i wolnozmienne. Sktadowsq te traktujemy jako,

34


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Modelowanie wpfywu bezdechu na zmiany szerokos$ci przestrzeni podpajeczynéwkowej u
zdrowych ochotnikow

przeniesiong drogg mechaniczng i krgzeniowg, superpozycje ruchéw powierzchni
mazgu wzgledem czaszki, spowodowang oddychaniem, dynamicznymi ruchami gtowy
i tutowia, perystaltykgy jelit itd. W warunkach normalnych, gdy szerokos$¢ SAS jest
niezerowa, sccTQ jest funkcja dodatnia, co wiecej ss(t) > sc(t). Zaproponowany tu
podziat przebiegu szerokosci SAS na te dwie sktadowe mozna zapisa¢ formalnie jako

sume:

s(t)=s.(t)+s,(t). 2.23

W pdiniejszym czasie zostata réwniez wyrdzniona trzecia sktadowa: sasTQ. Sktadowa ta jest
okreslana jako stata lub niepulsacyjna. Jej wartos¢ gtéwnie zalezy od szerokosSci przestrzeni
wypetnionej ptynem mdzgowo-rdzeniowym [22].

Wyniki otrzymane metodg NIR-T/BSS poréwnane zostaty z wynikami otrzymanymi metoda
MRI [22]. Opisany eksperyment obejmowat pomiary wykonane na grupie zdrowych ochotnikow.
Polegat on na pomiarze szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej w okolicach czota w pozycji
lezacej na plecach oraz lezgcej na brzuchu. Wartosci szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej (w
mm) zostaty poréwnane z wartosciami sygnatu sasTQ. Dzieki temu otrzymano nastepujgcy zaleznosé

[22]:

Weas v = 3,5256-107 - sasTQ - 0,3521, 2.24

gdzie wsas_wri jest to szerokos$¢ przestrzeni podpajeczynéwkowej.

2.5. Bezdech, hiperkapnia i hipoksja

Hiperkapnia to podwyzszone ci$nienie parcjalne dwutlenku wegla (pCO,) we krwi cztowieka
(powyzej wartosci 45 mmHg, tj. 6,0 kPa) [95]. Taki stan moze by¢ wywotany obturacyjng chorobg
ptuc, zespotem Pickwickian, zespotem bezdechu sennego, ostrg niewydolnoscig oddechowa czy tez
astma [24] [95]. Osoby z obturacyjng chorobg ptuc i innymi przewlektymi chorobami ukfadu
oddechowego s3 takze narazone na ryzyko wystgpienia ostrej niewydolnosci oddechowej, ktdrej
moze towarzyszy¢ hiperkapnia. Hiperkapnia moze sie réwniez rozwingé u pacjentéw z zespotem

ostrej niewydolnosci oddechowej (ARDS, ang. acute respiratory distress syndrome) i stanem
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astmatycznym. Hiperkapnia od dawna jest rozpoznawana jako wskaznik ztego rokowania u chorych
na przewlektg obturacyjng chorobe ptuc [2] [24].

Hipoksja jest to niedobdr tlenu w tkankach, powstajgcy w wyniku zmniejszonej dyfuzji tlenu
w ptucach lub zaburzen transportu tlenu przez krew do tkanek.

Schematyczny wptyw zaburzen anatomicznych bedgcych czynnikami ryzyka oraz mechanizmy
powstawania, przerywania i nawracania bezdechéw w zespole bezdechu sennego przedstawia

rysunek 2.15 [110].

Przerost migdatkéw Micrognathia Zaburzenia
Diugie podniebienie Retrognathia droznosci
Diugi jezyczek nosa

Obnizenie

ZWEZENIE Zapadnigcie

napigcia
migsni \
GARDEA gardla (| Wybudzenie
] Bezdech
Obnizenie /
napedu
oddechowego

f A 4

N . " . Warost napieci
‘ Hipokapnia ‘4—' Hiperwentylacja [€&——— zrnr:i:;nﬁlema

Y

Rysunek 2.15 Patomechanizm bezdechu sennego [110]

2.6. Podsumowanie

Powyiszy rozdziat przedstawia podstawowa wiedze z zakresu anatomii i fizjologii
wykorzystywang w trakcie badan i analiz przeprowadzanych przez doktorantke. Opisane w rozdziale
modele do dzisiaj sg rozwijane i modyfikowane. Ich powstanie i weryfikacja pozwolity na lepsze
zrozumienie mechanizmdw regulacyjnych zachodzgcych w gtowie.

Zaréwno teorie opisujgce mechanizmy regulacyjne jak i matematyczne zaleznosci opisujgce

zjawiska zachodzgce w gtowie byty punktem wyjscia dla samodzielnych prac doktorantki.

36


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Modelowanie wpfywu bezdechu na zmiany szerokos$ci przestrzeni podpajeczynéwkowej u
zdrowych ochotnikow

3. Metody badawcze zastosowane w rozprawie

Ponizej przedstawione zostang podstawowe metody i narzedzia wykorzystane w rozprawie.
Metody te obejmujg statystyczne analizy danych, modelowanie danych pomiarowych, kryteria oceny

jakosci modeli oraz programy niezbedne do prowadzenia obliczen oraz symulacji.
3.1. Podstawowe zadania analizy systemow biomedycznych

Nowoczesna diagnostyka medyczna w coraz wiekszym stopniu korzysta z wynikéw
modelowania matematycznego. Celem takiego podejscia jest wyznaczenie takich parametréw, ktére
majg najwiekszy wptyw na dane zjawisko. Problematyke zrozumienia modelu systemu
biomedycznego mozna podzieli¢ na trzy zadania: predykcje, diagnoze oraz identyfikacje, tabela 3.1

[34].

Tabela 3.1. Podstawowe zadania analizy systeméw biomedycznych oraz ich charakterystyka [34]

Pobudzenie Odpowiedz
Zagadnienie System/model
ukfadu ukfadu
Predykcja (ang. forward problem),
znane znany nieznana
zagadnienie proste
Diagnoza (ang. inverse problem), zagadnienie
nieznane znany Znana
odwrotne
Identyfikacja znane nieznany znana

Badany system, lub jego model, przedstawia sie w postaci np. funkcji przenoszenia lub uktadu
rownan rézniczkowych o nieznanych parametrach.

Predykcja, inaczej zagadnienie proste, polega na wyznaczeniu nieznanej odpowiedzi uktadu z
wykorzystaniem znanego pobudzenia i znanego opisu uktadu. W diagnozie, czyli zagadnieniu
odwrotnym, poszukiwany jest sygnat pobudzenia, ktory sprawit, ze znany system odpowiedziat w
znany sposob. Identyfikacja polega na wyznaczaniu nieznanych parametréw modelu na podstawie

pomiaru pobudzenia i odpowiedzi.
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3.2. Modelowanie funkcji regresji

Jednym ze sposobdw modelowania matematycznego jest utworzenie zaleznosci
matematycznej pozwalajacej na opisanie odpowiedzi modelu tak zwang funkcjg regresji. Takie
zaleznosci mogg miec posta¢ wielomiandow, funkcji eksponencjalnej, potegowej, logarytmicznej,

sklejanej lub dowolnej ich kombinacji.

3.3. Kryteria jakosci modeli

W przypadku wiekszosci zjawisk mozliwe jest utworzenie wiecej niz jednego modelu. W
zwigzku z tym faktem, utworzono miary pozwalajgce na wybor najlepiej dopasowanego modelu do
danych pomiarowych (wspdtczynnik determinacji) oraz miary pozwalajgce na optymalizacje
ztozonosci modelu.

Miarg jakosci dopasowania modelu jest wspétczynnik determinacji R2. Przyjmuje on wartosci

z przedziatu <0;1> i jest wyrazony w nastepujacy sposdb [82]:

n

Z (y model — )2

R* =1 3.1
n

z (y pomiar — Y )2

i=1

gdzie Ypomiar to zmierzona wartos¢ zmiennej y, ymodel to Wartos$¢ teoretyczna, zamodelowana zmiennej

objasnianejy, ¥ to Srednia warto$¢ arytmetyczna zmiennej y.

Dla R? ponizej wartosci 0,6 przyjmuje sie, ze dopasowanie jest stabe. Jesli warto$é
wspotczynnika determinacji jest w przedziale pomiedzy 0,6 a 0,8 dopasowanie jest okreslane mianem
zadowalajgcego. Dopasowanie dobre przyjmuje sie dla R? bedgcego pomiedzy wartosciami 0,8 a 0,9.
Powyzej wartosci R>0,9, dopasowanie jest okreslane jako bardzo dobre.

W przypadku, kiedy modele majg podobng wartos¢ wspoétczynnika determinacji (s podobne
jakosciowo), a rdznig sie iloscig parametréw witasciwe jest uzycie kryterium ilosciowego Akaike (ang.
Akaike Information Criterion) lub kryterium Schwarza SC, znanego réwniez jako kryterium MDL (ang.
Minimum Description Length) [32].

Najlepszy model wedtug kryterium Akaike to ten, ktéry osigga minimum wskaznika AIC [34]:
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AIC=FC+2-ip=min, 3.2

gdzie ip to ilos¢ parametréw modelu, FC to wariancja residuéw wyrazona wzorem:

ipzp (y model (f i )— ¥ pomiar (ti ))2

FC =1/ . . , 3.3
Ipp —1p

gdzie ipp to liczba punktéw pomiarowych, ip to liczba estymowanych parametrow funkcji regresji

Analogiczng ocene mozna zrealizowac stosujgc alternatywe dla kryterium Akaike czyli

kryterium Schwarza. Definicja kryterium Schwarza jest nastepujgca [33] [34]:

SC =MDL = FC +ip-lnipp = min, 3.4

gdzie ip to ilos¢ parametréw modelu.

W réwnaniach definiujgcych kryterium Akaike (réwnanie 3.2) oraz kryterium Schwarza
(réwnanie 3.4), pierwszy sktadnik zwigzany jest z doktadnoscig dopasowania odpowiedzi modelu do
danych pomiarowych, natomiast drugi stanowi funkcje kary za zbyt duzg liczbe parametréw modelu.
Natomiast, kryterium Schwarza preferuje te modele, ktére do uzyskania dobrego dopasowania

potrzebujg mniejszej liczby punktéw pomiarowych.

3.4. Wybor zmiennych pomiarowych istotnych do modelowania zjawiska

W celu oceny przydatnosci otrzymanych wynikdw pomiarow do dalszej analizy, nalezy
sprawdzi¢ normalnosc¢ rozktadu zmierzonych danych. Przyjmuje sie, ze wiekszo$¢ danych medycznych
ma rozktad zblizony do normalnego, ale muszg one spetnia¢ okreslone warunki. Normalnos¢ rozktadu
danych mozna oceni¢ przy pomocy testu Shapiro-Wilka, testu Kotmogorowa-Smirnowa, testu
Kotmogorowa-Smirnowa z poprawka Lilieforsa i innych [80].

Test Kotmogorowa-Smirnowa opiera sie na maksymalnej rdznicy pomiedzy empiryczng
dystrybuantg a hipotetyczng dystrybuantg. W celu przeprowadzenia testu muszg by¢ spetnione
nastepujgce warunki [80]:

v losowosci prébki,
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v ciggtosci danych,
v przestrzeh wartosci powinna mie¢ zdefiniowany porzadek,
v muszg byé znane wartosci $rednie i odchylenie standardowe populacji z jakiej
pochodzi prébka (nie mogg byé estymowane).
W tescie Kotmogorowa-Smirnowa sprawdza sie nastepujacg hipoteze zerows i alternatywna

[80]:

H, :Fx)=G(x), 3.5

H, :F(x)!= G(x), dla przynajmniej jednej wartosci x. 3.6

Poprawka Lillieforsa zaktada nieznajomos¢ sredniej i odchylenia standardowego populacji, a
jedynie ich estymowang wartos¢. Hipotezy pozostajg te same.

Test Shapiro-Wilka bazuje na analizie stopnia dopasowania zbioru danych do hipotetycznego
rozktadu normalnego. Zatozenia, ktdre muszg byc¢ spetnione do tego testu sg nastepujgce [80]:

v' prébki sg losowe,

v przestrzeh wartoéci powinna mie¢ zdefiniowany porzadek oraz byé ciggta,

v wartosci $rednie oraz odchylenie standardowe sg estymowane i nie sg znane dla catej
populacji z ktérej pochodzi prébka.

Dla danych wykazujgcych normalnos¢ rozktadu, do dalszej analizy, wykorzystuje sie testy
parametryczne. Przy braku normalnosci rozktadu, do analizy zaleznosci pomiedzy danymi, stuzg testy
nieparametryczne. W celu oceny istotnosci réznic pomiedzy kolejnymi etapami eksperymentu dla
danych posiadajacych rozktad normalny, stosuje sie test t-Studenta (test parametryczny), a dla
danych nie posiadajgcych rozktadu normalnego stosuje sie test U Manna-Whitneya, test kolejnosci
par Wilcoxona, test znakdw (testy nieparametryczne). Ocena istotnosci danych w kolejnych etapach
eksperymentu, pozwoli na zweryfikowanie czy dany eksperyment zostat przeprowadzony w sposdb
wtasciwy, t.j. czy zostata wywotana odpowiednio duza rdinica pomiedzy kolejnymi etapami
pomiarowymi. Zaréwno testy parametryczne i nieparametryczne opierajg sie na testowaniu
zatozonych hipotez. Testowane hipotezy zerowe, zaréwno w tescie t-Studenta jak i tescie kolejnosci
par Wilcoxona, zdefiniowane sg na tej samej podstawie, tj. dla danych posiadajacych rozktad

normalny (testy parametryczne) poréwnuje sie wartosci srednie [34] [80] [81] [82]:
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H,:x=y, 3.7

a dla danych nie posiadajacych rozktadu normalnego (testy nieparametryczne) poréwnuje sie

wartosci median badanych zbioréw danych:

mediana mediana

Hy: x =y . 3.8

Jesli nie ma podstaw do odrzucenia hipotezy zerowej, oznacza to, ze zbiory danych s3
zblizone do siebie. W przypadku kiedy odrzucona zostaje hipoteza zerowa, dla przyjetego wczesniej
poziomu istotnosci a (najczesciej 0,05, 0,01 albo 0,001) stwierdza sie, ze wystepuje istotna rdznica
pomiedzy badanymi grupami danych.

Oprocz testoéw statystycznych, dane analizowane sg metodami analizy skupien. Pojeciem
analizy skupien (ang. cluster analysis) zostato objete kilka réznych algorytméw pozwalajgcych na
klasyfikacje danych. Algorytmy te, pozwalajg na wyodrebnienie podzbioréow nawet z bardzo duzych
zbioréw danych. Podzbiory te charakteryzujg sie wspdlnymi cechami. Algorytmy analizy skupien
dzielg sie na trzy grupy: hierarchiczne, k-$rednich (ang. k-means) oraz rozmytej analizy skupien (ang.
fuzzy clustering). Metody hierarchiczne polegajg na potgczeniu samodzielnych skupien, jakimi sg
pojedyncze obiekty, w wieksze skupienia korczgc na tym, ze wszystkie obiekty nalezg do jednego
skupienia. Metody hierarchiczne, z kolei, dzielg sie na aglomeracyjne lub deglomeracyjne. Do
najpopularniejszych algorytmdéw aglomeracji nalezg drzewo hierarchiczne, miary odlegtosci, metody
taczenia lub wigzan [82].

Miary aglomeracyjny uzywane do podziatu zbioru na podzbiory to odlegtos¢ Czebyszewsa,
odlegtosé miejska (inaczej Manhatan) oraz odlegtos¢ euklidesowa [81] [82].

Odlegtos¢ Czebyszewa pozwala rozrézni¢ dwa obiekty x i y jako "inne" biorgc pod uwage
dowolny wymiar, ktorym mogg sie rézni¢. Odlegtos¢ Czebyszewa jest wyliczana z nastepujgcego

wzoru [15]:

odleglosc Czebyszewa (x, y) = m'ax|xi - yi| . 3.9

Odlegtos¢ Manhattan (ang. Manhattan distance), zwana réwniez jako odlegtos¢ L; lub

metoda taksdwkowa (ang. taxicab geometry) jest to odlegtos¢ pomiedzy dwoma punktami mierzona
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wzdtuz osi pod katem prostym. Odlegtos¢ Manhattan pomiedzy dwoma obiektami na ptaszczyznie

jest sumg bezwzglednych rdéznic ich wspotrzednych kartezjanskich i jest wyrazona jako [39]:

odleglosc Manhattan(x, y) = i |xi — yi| . 3.10

i=l1

Odlegtos¢ Euklidesowa (ang. Euclidean distance) jest odlegtoscig miedzy dwoma punktami w

przestrzeni euklidesowej [15]:

odleglosc Euklidesowa(x,y)= [ > (x; —y;) - 3.11
i=1

Miarg monotonicznosci zaleznosci pomiedzy parg danych jest korelacja. Korelacja przyjmuje
wartosci z zakresu [-1;1], przy czym wartos¢ 0 oznacza brak korelacji. Miarg korelacji liniowej jest
wspodtczynnik korelacji r, Pearsona. Odmiang wspotczynnika korelacji rp, Pearsona jest wspdtczynnik

korelacji rang Spearmana r;, ktéry jest miarg korelacji monotonicznej, ale nie musi by¢ ona liniowa

[80]:

i

6-27‘1;2
P = — 3.12
‘ ip-\ip” —1

gdzie rri to rdznice miedzy rangami odpowiadajgcych sobie wartosci cech.

3.5. Narzedzia wykorzystywane w rozprawie

W rozprawie wykorzystano programy pozwalajgce na dokonanie obliczen oraz symulacji. Sg

to: Matlab z pakietem Simulink, Wolfram Mathematica oraz Statistica.
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3.5.1 Matlab z pakietem Simulink

Matlab w wersji R2010b oraz R2015b z pakietem Simulink. Pozwala na utworzenie modeli i,

dla zadanych sygnatéw wejsciowych, sprawdzenie poprawnosci dziatania modelu [106].

3.5.2 Wolfram Mathematica

Program uzyto w wersji 10.4. Narzedzie wykorzystane do obliczenr, symulacji oraz

wykonywania wykreséw [108].

3.5.3 Statistica

Program w wersji 12. Wykonane zostaty analizy statystyczne z wykorzystaniem pakietow

"Statystyka" oraz "Data Mining" [107].
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4. Weryfikacja wybranych z literatury modeli regulacyjnych

Pierwszym etapem prac, byta weryfikacja istniejgcych modeli i zaleznosci. Rewizji zostaty
poddane nowe interpretacje krzywej Lassena, mozliwos¢ potaczenia doktryny Monro-Kelliego z
prawami fizyki oraz zalezno$¢ pomiedzy sygnatem MRI a NIR-T/BSS.

Wybdr weryfikowanych teorii wynikat z zainteresowan autorki tematyka modelowania oraz

analizy danych.

4.1. Nowy model krzywej autoregulacji

Krzywa autoregulacji Lassena, z szerokim plateau dotad byta wielokrotnie modyfikowana i
przedstawiana w postaci procentowanego nachylenia [85] lub tez wielomianu stopnia 2 [23]. Autorka
rozprawy doktorskiej w swoim artykule [49] sprawdzita stuszno$¢ wykorzystania wielomianu stopnia
3 do odwzorowywania krzywej autoregulacji.

Na podstawie literatury [23] zostat wybrany nastepujacy przypadek: nachylenie ponizej
LLA=70 mmHg to 1,27% zmiany CBF na 1 mmHg, a powyzej ULA=161 mmHg to 3,7% zmiany CBF na

1 mmHg. Dla tego przypadku utworzone zostaty wielomiany 3, 4, 5 i 6 stopnia:

CBF,

degree3

=1,262-10" - MAP* -3,606-1072 - MAP* + 3,207 - MAP — 36,570 4.1

CBF ooy = 1,589 10° - MAP* =5,411-107" - MAP® +5,898 107> - MAP? — 42

—-2,0369 - MAP + 53,019

CBF 005 =1,053-10° - MAP® —3,940-10° - MAP* +5,335-10™" - MAP® - 43
~3.570-1072 - MAP? +1,641- MAP + 4328 .

CBF.

degree6

=1,005-10"" - MAP® —=5276-10° - MAP® +1,166-107 - MAP* —
—-1,367-107 - MAP® +8,302-107% - MAP? —1,890 - MAP + 42,552

4.4

Rdéznice pomiedzy wielomianami a krzywa famang przedstawia rysunek 4.1.
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Rysunek 4.1. Krzywa famana (szara, ciggta linia, ang. polyline) powstata na podstawie [85]: nachylenie

ponizej dolnej granicy autoregulacji 1,27 % CBF na 1 mmHg MAP, powyzej gérnej granicy autoregulacji 3,7 %

CBF na 1 mmHg MAP. Plateau miesci sie pomiedzy 70 a 160 mmHg. Krzywe 3, 4, 5 i 6 stopnia (ang.

polynomial of degree 3, 4, 5, 6) powstaty w wyniku prob dopasowania wielomianéw do krzywej tamanej [49]

Przy wykorzystaniu kryterium Akaike (rownanie 3.2 oraz 3.3) poréwnane zostaly tak

przygotowane zaleznosci 4.1, 4.2, 4.3 oraz 4.4.

Tabela 4.1. Wartosci kryterium Akaike dla wielomiandéw 3, 4, 5 i 6 stopnia

rodzaj wielomianu

wartos¢ kryterium Akaike

wielomian stopnia 3

7,309+2*4=15,309

wielomian stopnia 4

2,776+2*5=12,776

wielomian stopnia 5

1,990+2*6=13,990

wielomian stopnia 6

Zalezno$¢ o najnizszej wartosci kryterium

1,942+2%7=15,942

Akaike jest najlepszg (wielomian stopnia 4).

Wielomian ten zostat nazwany krzywg Mazur&Kalicka. Wielomian ten zostat poréwnany z opisanymi

w literaturze wielomianami Dirnagl&Pulsinelli oraz Olsen [23].

A\ MOST
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eeseee krzywa Olsen .

140 +—
e Krzywa Dirnagl-Pulsinelli .°

krzywa Mazur-Kalicka o* Yi

120 + LLA
ULA
100 e*

N\

CBF [m1/100g/min]

\

0 50 100 150 200 250
MAP [mmHg]

Rysunek 4.2. Poréwnanie krzywych Mazur&Kalicka (krzywa kropka-kropka-kreska), z krzywa
Dirnagl&Pulsinelli (ciggta) oraz krzywa Olsena (kropki). Pionowe linie oznaczaja dolng i gérna granice

autoregulacji: LLA = 70 mmHg and ULA = 161 mmHg.

W celu poréwnania wielomianéw zostata przygotowana symulacja wedtug schematu

przedstawione na rysunku 4.3.
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Rysunek 4.3. Schemat systemu wykorzystany do przygotowania modelu stuzgcego to testowania krzywych.

Do testowania uzyto trzech hipotetycznych sytuacji: osoba ze statym cisnieniem tzw.

normalnym:

MAP = w — 86,67[mmHg], 4.5

osoba ze statym ci$nieniem tzw. wysokim:

MAP = L;LISO =1 10,00[mmHg] ’ 4.6

oraz osoba, ktérej w wyniku stresu cisnienie podniosto sie w sposdéb chwilowy. Wartos¢ tego

skoku cisnienia byta zamodelowana krzywa Gaussa:
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2
MAP(t)=g, -exp_(zt_—g2)+ %4 4.7

dla ktdrej przyjeto nastepujgce wartosci: g1 = 60, g, = 40, g3 = 10, g4 = 80.

Rozne wartosci cisnien tetniczych (rysunek 4.4) byty sygnatami pobudzenia w modelu

symulacyjnym.

160

140

state nadcisnienie

/ == State ciSnienie normalne

MAP [mmHg]
[0
o
y

cisnienie nagle podwyzszone

O T T T T T 1
0 10 20 30 40 50 60

t[s]

Rysunek 4.4. Réine sygnaly pobudzenia wykorzystane do testowania trzech interpretacji krzywej

autoregulacji: krzywa Mazur&Kalicka, krzywa Dirnagl&Pulsinelli, krzywa Olsen

Kazda z trzech =zaleznosci (krzywa Dirnagl&Pulsinelli, krzywa Olsen oraz krzywa
Mazur&Kalicka) zostata przetesowana przygotowanym modelem. Przyktadowa implementacja
modelu w s$rodowisku Matlab, wykorzystana w symulacji dla krzywej Dirnagl&Pulsinelli zostat

przedstawiony na rysunku 4.5.
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Rysunek 4.5. Schemat modelu uzytego do testowania krzywej Dirnagl&Pulsinelli dla oséb z normalnym
ciSnieniem tetniczym, stale podwyzszonym cisnieniem tetniczym oraz cisnieniem tetniczym podwyzszonym

chwilowo

Wyniki testowania trzech krzywych dla trzech hipotetycznych sytuacji zostaty przedstawione

na rysunku 4.6.
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Rysunek 4.6. Wyniki uzycia krzywych Dirnagl&Pulsinelli (ciggta linia), Olsen (kropkowana linia),
Mazur&Kalicka (kropka kreska linia) dla oséb z a) normalnym cisnieniem tetniczym, b) podwyiszonym

ci$nieniem tetniczym oraz c) nagtym wzrostem cisnienia tetniczego

Normalna warto$¢ mézgowego przeptywu krwi wynosi 50+54 ml/100g/min. Z wykonanych
symulacji wida¢, ze krzywa Olsena odbiega znacznie od tych wartosci. W przypadku nagtego wzrostu
ci$nienia, warto$¢ CBF rosnie, ale we wszystkich analizowanych krzywych wraca do stanu
poprzedniego.

Krzywe zostaly réwniez przetestowane na danych zmierzonych na pacjentach [31].
Otrzymane wyniki zostaty przedstawione w tabeli 4.2. Dane te pochodzg od pacjentéw leczonych z
powodu miazdzycy metodg endarterektomii tetnicy szyjnej wewnetrznej (pomiar przed zabiegiem

oraz po zabiegu) oraz od pacjentéw z grupy kontrolnej tzn. bez stwierdzonej miazdzycy.

Tabela 4.2. Poréwnanie wynikdw otrzymanych na podstawie krzywych Dirnagl&Pulsinelli, Olsen,

Mazur&Kalicka CBFkrzywe 2 Wwynikami zmierzonymi CBFiit [31]. Wyrdzniona krzywa byta otrzymana dla

szczuréw
CBFit CBFayee — CBHy
MAj;;(SrEZ"I/Hg] [mi/100g/min] [ml/cfgggvrv;in] .
tstd dev %]
grupa miazdzycowa, przed zabiegiem
Olsen 10615 46,919,6 88,80 89,35
Dirnagl&Pulsinelli 10615 46,919,6 49,48 5,50
Mazur&Kalicka 10615 46,919,6 56,89 21,30
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grupa miazdzycowa, po zabiegu

Olsen 96115 52,57,3 84,18 60,34
Dirnagl&Pulsinelli 96115 52,57,3 48,64 7,36
Mazur&Kalicka 96115 52,57,3 57,23 9,02

grupa kontrolna, pierwszy pomiar

Olsen 11014 38,516,6 90,51 135,10
Dirnagl&Pulsinelli 110+14 38,516,6 49,55 28,71
Mazur&Kalicka 110+14 38,516,6 55,01 42,89

grupa kontrolna, drugi pomiar

Olsen 118423 35,9+7,3 93,80 161,29
Dirnagl&Pulsinelli 118+23 35,917,3 49,39 37,58
Mazur&Kalicka 118423 35,9+7,3 52,87 47,27

Z analizy przedstawionej w tabeli 4.2 wida¢, ze krzywa Dirnagl&Pulsinelli najlepiej modeluje
rzeczywiste dane, ale jest to krzywa otrzymang dla szczuréw. Wiekszy btagd od krzywej
Dirnagl&Pulsinelli otrzymuje sie dla krzywej Mazur&Kalicka, ktéra byta otrzymana dla ludzi.
Pdzniejsze prace [38] [40] [87] [88] [90] dowodza, ze zaleznos¢ CBF(MAP) bardziej przypomina
powierzchnie niz linig, a co za tym idzie celowe jest poszukiwanie co najmniej trzeciego wymiaru dla

tej dwuwymiarowej zaleznosci.

4.2. Symulacja zmian przestrzeni podpajeczynéwkowej w oparciu o model

mechaniczny

W ramach eksperymentu myslowego autorka rozprawy utworzyta prosty model bazujacy na
podstawowych prawach fizyki, doktrynie Monro-Kelliego oraz zatozeniu, ze mdzg jest idealng pdétkula
w czaszce o ksztatcie potkuli o wiekszej srednicy. Model ten nie uwzglednia $cisliwosci krwi,
sztywnosci naczyn krwionosnych, wtasciwosci reologicznych krwi takich jak jej zmienna gestosé lub
brak laminarnego przeptywu krwi w naczyniach krwionosnych. W pracy [50] dowiedziono, ze jest
mozliwe utworzenie takiego prostego modelu, ktéry bedzie zachowywat sie zgodnie ze stanem
wiedzy.

Podstawowym zatozeniem byta doktryna Monro-Kelliego (réwnanie 2.15). Wychodzac z

definicji cisnienia:

4.8

gdzie p jest to ci$nienie [Pa], N [N] to sita, a A [m?] to powierzchnia nacisku sity N.
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Zgodnie z Il Prawem Newtona, rownanie 4.8 mozna przeksztatci¢ do postaci:

_ pVdv

’ 4.9
Adt

gdzie p to gestosé krwi [kg/m?3], v to predkosé krwi [m/s], t to czas [s], V to objetosé krwi [m?]

Zatem, podstawiajgc pod wartosc cisnienia p srednie cisnienie tetnicze MAP mozna otrzymac

objetos¢ krwi w czaszce:

Viood _MAP-A-dt. 4.10
p-dv

Zaktadajac, ze zaréwno czaszka jak i mdzg z umieszczonymi na nim naczyniami krwionosnymi
(przyjmuje Vas jako objetosé mdzgu wraz z naczyniami) to pétkule, mozna przedstawic¢ objetos¢ ptynu
mozgowo-rdzeniowego jako rdznice pomiedzy duzg potkulg czaszki (o promieniu r4) oraz matg

potkula mdézgu z umieszczonymi na nim naczyniami krwiono$nymi (o promieniu rp):

Vese =V — Vs
CSF 2 3 d 2 3 m 3 d m

gdzie ry to promien pétkuli czaszki [m], rm to promien pétkuli mézgu otoczonego naczyniami

krwiono$nymi.

Do réwnania opisujgcego doktryne Monro-Kellego, za objetos¢ krwi zostanie podstawione
réwnanie 4.10 (za zmienng predkosé krwi (dv/dt) zostat podstawiony sygnat pobudzenia u(t)), a za

objetos$¢ ptynu mézgowo-rdzeniowego rdwnanie 4.11:

A-MAP (u(t))_1 + Eﬂ(rd3 -

p 3 r’ ): Vo 4.12

14

brain
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gdzie u(t) jest sygnatem pobudzenia o nastepujgce]j postaci:

ult)=u, +u,,, -sin(wr), 4.13

ampli

gdzie up jest statg poczatkowa wartoscia, Uampi jest amplituda sygnatu.

Przeksztatcajac zaleznosé 4.12 mozna otrzymac promien matej poétkuli:

e ), s

2r Yo,

ktory stuzy do uzyskania modelu zmian szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowe;j:

Woug = R—1 =3 inkull _i/i(thin +M(“(t))lj ’ 4.15
\ 27 2r Yo,

gdzie wsas to szerokos$¢ przestrzeni podpajeczyndwkowej wynikajgca z zatozenia, ze jest

rowna roznicy pomiedzy promieniem duzej poétkuli (czaszka) oraz matej potkuli (mdzg otoczony

naczyniami krwionosnymi).

State, srednie, fizjologiczne wartosci, wystepujace u zdrowych ludzi wystepujgce w modelu
[3][26] [55] [56] [103]:

> Srednie ci$nienie tetnicze:

MAP = M ~ 90mmHg , 4.16

> $rednia gestosé krwi p=1,055g/cm?3,
» S$rednica MCA to okoto 3 mm, wiec powierzchnia kontaktu przeliczona na 1 mm
dftugoéci naczynia krwiono$nego to A=9,425*10° m?,

> $rednia objetos¢ ludzkiej czaszki to 1 700 ml,
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> $rednia objeto$¢ krwi w czaszce to 150 ml,

» $rednia objetos¢ ptynu mézgowo-rdzeniowego to 150 ml,

> $rednia objeto$¢ mdzgu 1 400 ml,

> zakres predkosci krwi w tetnicy srodkowej moézgu to miesci sie pomiedzy minimalng
wartoscig rowng 0,54 m/s a maksymalng 1,02 m/s, wiec wyliczona na tej podstawie

wartosé amplitudy wynosi:

v —V_
max min _ m
= 0,24 " 4.17

uampli =

Przyjeto zatem za sygnat pobudzenia dla modelu zmienng warto$¢ predkosci krwi:
u(t)=0,55+0,24 - sin(cr). 4.18

Powyzej opisany model zmian szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej mozna

zasymulowac (rysunek 4.7)

W_blood

Sine Wave Ty

W_brain

W_brain

W_skull

W_skull

"

Rysunek 4.7. Simulinkowy schemat przedstawiajgcy model zmian szerokosci przestrzeni

podpajeczynéwkowej oparty na doktrynie Monro-Kelliego oraz prawach fizyki

W wyniku przeprowadzonej symulacji, dla zdrowych ludzi, otrzymano nastepujgce wyniki

(rysunek 4.7).
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Rysunek 4.8. Zamodelowana zmiana szerokosci podpajeczynéwkowej w funkcji zmiany predkosci krwi w

srodkowej tetnicy mézgu [50]

Model zmian szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej utworzony na podstawie prostych
praw fizyki oraz doktryny Monro-Kellego pokazuje, ze warto$¢ szerokosci przestrzeni
podpajeczynéwkowej waha sie od okoto 1,8 mm do okoto 3,7 mm, zgodnie z literaturg [4] [22]
szerokos¢ przestrzeni podpajeczyndwkowej, u zdrowych ludzi waha sie od 1 mm do 4 mm. Mozna
zatem powiedzie¢, ze ten prosty model dobrze odzwierciedla zmiany szerokosci przestrzeni

podpajeczynéwkowe;.

4.3. Poprawiona zaleznos¢ pomiedzy sygnatem NIR-T/BSS a szerokosciq przestrzeni

podpajeczynéwkowej otrzymang na podstawie wynikow MRI

W wyniku prac przeprowadzonych na Gdanskim Uniwersytecie Medycznym, wyznaczono
zalezno$¢ matematyczng pomiedzy sygnatem pochodzgcym z NIR-T/BSS, a sygnatem pochodzgcym z
metody MRI (réwnanie 2.24) [22]. Stopien pokrycia tej krzywej z wynikami okreslony poprzez wartosé
wspétczynnika determinacji wynosi R?=0,660. Zaproponowany przez autora rozprawy wielomian

czwartego stopnia:
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Weas stk =—1,529-107" - sasTQ* +1,680-107 - sasTQ’
—6,458-107 - sasTQ* +1,048-107* - sasTQ — 5,670

4.19

dopasowany jest do danych z doktadnoscig réwng R2=0,772. Korzystajgc z kryterium Akaike
(réwnanie 3.2) mozna obliczy¢ wskaznik AIC. Dla modelu wczesniejszego (rownanie 2.24) wartosé AIC
wynosi 4,509, natomiast dla nowej propozycji (rdwnanie 4.19) wskaznik AIC wynosi 10,665.
Kryterium wskazuje, ze model o mniejszej wartosci AIC jest modelem lepszym. Duza wartos$é¢ w
przypadku nowego modelu jest spowodowana wiekszg jego ztozonoscig, ale zgodnie z wskaZnikiem
determinacji jest lepiej dopasowany do danych. Pomimo wiekszej ztozonosci i gorszego wyniku dla
kryterium Akaike, warto postugiwac sie poprawiong krzywg w przypadku oceny zmian szerokosci

przestrzeni podpajeczynéwkowe]j na podstawie sygnatu sasTQ.

4.4. Podsumowanie

Rozdziat wykazuje duzg rozbieznos¢ w podejsciu poszczegdlnych autorow do mechanizmow
regulacyjnych. Mimo niewatpliwie duzych osiggnie¢ cytowanych autoréw, autorka rozprawy
wykazata, ze mozliwe jest alternatywne podejscie i inne, oryginalne podejscie do wczes$niej opisanych
modeli. Wtasnie te rozbieznosci, a takze brak jednolitych danych uzasadnia dalsze badania nad
mechanizmami regulacji szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej. Wydaje sie réwniez, ze
niezbedne jest rozszerzenie pobieranych sygnatéw zyciowych, ktére mogg byé pomocne w lepszym

zrozumieniu i opisaniu mechanizmow regulacyjnych.
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5. Analiza otrzymanego materiatu badawczego

Rozdziat zawiera analize danych otrzymanych dzieki uprzejmosci lekarzy z Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego dr hab. n. med. Pawta Winklewskiego (Zaktadu Fizjologii Cztowieka) oraz
zespotu pod kierunkiem prof. dr hab. med. Krzysztofa Narkiewicza (Katedra Nadcisnienia Tetniczego i
Diabetologii). Dane pomiarowe powstaty w wyniku przeprowadzenia eksperymentu z
kontrolowanym bezdechem. Procedury badawcze zostaty zaakceptowane przez Komisje Etyki

Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego (numer NKEBN/48/2011).
5.1. Mierzone sygnaty zyciowe

Sygnaty byty rejestrowane w sposéb ciggly. Poczatek i koniec bezdechu zostat zaznaczony
markerami w trakcie ich nagrywania. Wszystkie urzadzenia rejestrujgce byty zsynchronizowane w
czasie. Sygnaty byly rejestrowane z czestotliwoscig prébkowania 70 Hz.

W trakcie kontrolowanego bezdechu zmierzone zostaty nastepujgce sygnaty:

» ¢cTQ [a.u.] sktadowa sercowa pulsacji przestrzeni podpajeczynéwkowej (ang. cardiac
component of SAS oscillations) z sygnatu TQ dla czestotliwosci od 0,5 Hz do 5,0 Hz.
Pomiar wykonany za pomocg NIR-T/BSS z zatozong na gtowe (okolice czotows)
opaska (NIRTI SA; Wierzbice, Poland);

> sasTQ [a.u.]sktadowa wolna pulsacji przestrzeni podpajeczynéwkowe] (ang. slow
component of SAS oscillations) z sygnatu TQ dla czestotliwosci do 0,5 Hz. Pomiar
wykonany za pomocg NIR-T/BSS (NIRTI SA; Wierzbice, Poland);

> SP [mmHg] gorne, skurczowe cisnienie tetnicze (ang. systolic blood pressure). Pomiar
wykonany za pomocg Finometer (Finapres Medical Systems, Arnhem, the
Netherlands);

» DP [mmHg] dolne, rozkurczowe cisnienie tetnicze (ang. diastolic blood pressure).
Pomiar wykonany za pomocg Finometer (Finapres Medical Systems, Arnhem, the
Netherlands);

» HR [1/min] puls (ang. heart rate) mierzony przez Finapres Medical Systems, Arnhem,
the Netherlands;

» CBFVe [m/s] srednia predkosé przeptywu krwi mdzgowej (ang. mean cerebral blood
flow velocity) mierzone na tetnicy szyjnej wewnetrznej przy pomocy Doppler

ultrasound (Vivid 7; GE Healthcare; Little Chalfont, UK);
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» Rl [1] indeks oporowosci (ang. resistivity index) mierzone na tetnicy szyjnej
wewnetrznej przy pomocy Doppler ultrasound (Vivid 7; GE Healthcare; Little
Chalfont, UK);

> Pl [1] indeks pulsacji (ang. pulsatility index) mierzone na tetnicy szyjnej wewnetrznej
przy pomocy Doppler ultrasound (Vivid 7; GE Healthcare; Little Chalfont, UK);

> d [cm] Srednica (ang. diameter) tetnicy szyjnej wewnetrznej mierzona Doppler
ultrasound (Vivid 7; GE Healthcare; Little Chalfont, UK);

> Sa0; [%] saturacja krwi (ang. blood oxygen saturation) zmierzona Massimo Oximeter
ear-clip sensor (Massimo, Milano, Italy);

» EtCO, [mmHg] koncowo-wydechowa ilo$¢ dwutlenku wegla w wydychanym
powietrzu (ang. the end-tidal CO; in expired air) mierzona przez a mouthpiece gas

analyser (PNT Digital M.E.C. Group, Brussels, Belgium).

Ponadto, srednie cisnienie tetnicze MAP zostato obliczone z wartosci gérnego i dolnego

cisnienia tetniczego krwi (réwnanie 2.1).

5.2. Opis eksperymentu polegajgcego na kontrolowanym bezdechu

Test kontrolowanego bezdechu zostat przeprowadzony na grupie 20 zdrowych, niepalgcych
ochotnikéw (jeden zostat odrzucony z powoddéw formalnych). Grupa sktadata sie z 9 mezczyzn
($rednio 26,3+8,4 lat, $rednie BMI 23,2+4,2 kg/m?) oraz 10 kobiet ($rednio 20,1+2,0 lat, $rednie BMI
22,0%3,5 kg/m?). Ochotnicy przez 8 godzin przed wykonaniem pomiaréw nie pili kawy, herbaty,
kakao, ani innych produktéw spozywczych i napoi zawierajacych metyloksantyny. Ponadto, przed
kazdym badaniem, ochotnicy odpoczywali przez 30 minut w pozycji lezacej.

Eksperyment polegat na kontrolowanych bezdechach o okreslonej dtugosci. Po 30
minutowym odpoczynku zostaty wykonane pomiary sygnatéw (pomiar spoczynkowy, t1.3).
Nastepnie, polecono ochotnikom aby wstrzymali oddech na czas 30 sekund. Na poczatku i na koricu
bezdechu zostaty dokonane pomiary sygnatdow (poczatek bezdechu, t2.3 i koniec bezdechu, t3.3). Po
zakonczeniu bezdechu, kiedy parametry zyciowe wrocity do pierwotnych wartosci, zostat dokonany
ich pomiar (czas powrotu, t4.3). Ochotnicy nastepnie odpoczywali przez 5 minut, przed kolejnym
bezdechem. Ponownie pobrane zostaty wartosci sygnatow przed bezdechem (pomiar spoczynkowy,
11.6) oraz na poczatku (t2.6) i na koricu bezdechu (t3.6). Tym razem polecony czas bezdechu wynidst
60 sekund. Pobrane zostaty réwniez sygnaty dla czasu powrotu. Po kolejnych 5 minutach

odpoczynku, eksperyment z bezdechem powtérzono, tym razem dla maksymalnej wartosci bezdechu
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jaka ochotnik byt w stanie samodzielnie osiggna¢ (Srednio 90420 s), otrzymujgc pomiary w t1.9, t2.9,

13.9 oraz t4.9. Schemat eksperymentu zostat przedstawiony na rysunku 5.1.
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Rysunek 5.1. Schematyczny przebieg eksperymentu polegajacego na kontrolowanym bezdechu. t1.3, t1.6,
t1.9 - pomiar spoczynkowy, t2.3, t2.6, t2.9 - poczatek bezdechu, t3.3, t3.6, t3.9 - koniec bezdechu, t4.3, t4.6,

t4.9 - czas powrotu

Kolejni ochotnicy, ze wzgledu na etap eksperymentu, zostali oznaczeni w nastepujacy sposob:

cnk n=1,2,..,9,11,12,..,20; k=3,6,9, 5.1

gdzie ¢ to symbol ochotnika, k jest oznaczeniem dtugosci bezdechu: k=3 oznacza
eksperyment polegajacy na bezdechu trwajgcym 30s, k=6 oznacza eksperyment polegajacy na
bezdechu trwajgcym 60 s, a k=9 to eksperyment polegajacy na maksymalnym bezdechu; n to numer

porzadkowy ochotnikéw od 1 do 20, z wytgczeniem 10.

Oznaczenia opisane powyzej zostang wykorzystane do uporzgdkowania zmierzonych

sygnatow.
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5.3. Materiat badawczy zgromadzony w wyniku przeprowadzenia eksperymentu z

kontrolowanym bezdechem

Wszystkie etapy przeprowadzonego eksperymentu z kontrolowanym bezdechem zostaty

uporzadkowane w postaci nastepujgcej macierzy t369, bedacej zbiorem punktow:

t1.3,12.3,13.3, 4.3
t369 = | t1.6,12.6,13.6,t4.6 [ =[tj.k] j=1,2,3,4, k=3,6,9, 5.2
t1.9,12.9,13.9, 4.9

gdzie k jest oznaczeniem dtugosci bezdechu, a j jest oznaczeniem etapu eksperymentu.

Kazde z miejsc w macierzy zawiera 19 wektoréw (dla kazdego ochotnika) wielkosci
zmierzonych (oraz wyliczony MAP) w danym etapie eksperymentu.

Zarejestrowane zostaty nastepujgce sygnaty: ccTQ, sasTQ, SP, DP, HR, CBFVe, Rl, Pl, d, SaO,,
EtCO;. Sygnaty te byly mierzone w czterech punktach pomiarowych (t1.k, t2.k, t3.k, t4.k), niezaleznie
od dtugosci trwania bezdechu. Wyjatek stanowity EtCO; oraz d, ktore zostaty zmierzone w t1.k oraz
t3.k. Zmierzone sygnaly, oraz obliczone wielkosci MAP, zostaty uporzadkowane w postaci

nastepujacego wektora:

w =[ccTQ, sasTQ, SP, DP, MAP, HR, CBFVe, RI, PI, d, Sa0,, E1CO,]. 5.3

Dla uproszczenia elementom wektora w nadano kolejne numery:

W= [Wl,Wz,W3,W4,WS,W6,W7,W8,W9,W]0,W11,W12,]= [Wi],l =1,2,...,12. 5.4

Wartosci sygnatdow, z uwzglednieniem sredniego czasu trwania poszczegélnych etapéw
eksperymentu (dla ostatniego etapu eksperymentu przyjeto sredni czas bezdechu réwny 90s), z

podziatem na ochotnikdéw zostaty przedstawione na kolejnych rysunkach:
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Rysunek 5.5. Wartosci sygnatu DP w czasie trwania catego eksperymentu z podziatem na przypadki
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Rysunek 5.7. Wartosci sygnatu HR w czasie trwania catego eksperymentu z podziatem na przypadki
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Rysunek 5.9. Wartosci sygnatu R/ w czasie trwania catego eksperymentu z podziatem na przypadki
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Rysunek 5.11. Wartosci sygnatu d w czasie trwania catego eksperymentu z podziatem na przypadki
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Rysunek 5.12. Wartosci sygnatu Sa0O:z w czasie trwania catego eksperymentu z podziatem na przypadki

50
g L.
] - - L
< 45 -
¢ K % X X % —0—c1.t
I =fl=C2.
'E ry - >E . =he—3.k
s % i_i A n N ——=cak
3 == —=¥=5.k
° o e i ~ 2 & —t=—c7.k
3 E 35 8.k
= .g, - 2 . —C9k
g x 4 —o—c6.k
2 30 - I —o—c11k
3 A =fl=c12.k
= A =13 .k
f, - u w14 .k
3 == 15.k
2 m L c16.k
i) mpen €17 .k
20 T T T T T T T T 1 e 1 8.k
0:00:00 0:02:53 0:05:46 0:08:38 0:11:31 0:14:24 0:17:17 0:20:10 0:23:02 0:25:55 C19-t
c20.

pogladowe przedziaty czasowe [min]
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Z przedstawionych powyzej wykresow widaé, ze wystepuje duza réznorodnos¢ sygnatéw w
badanej grupie. Widaé, ze wartosci sygnatéw ccTQ oraz sasTQ zwiekszajg sie wraz ze wzrostem
dtugosci trwania bezdechu. Takiej tendencji nie wida¢ w przypadku gérnego, dolnego i sredniego
ci$nienia tetniczego oraz pulsu. Dodatkowo, wartosci pulsu wykazujg duzg zmiennosci pomiedzy
ochotnikami. Tendencja rosngca w t3.k wida¢ na wykresie przedstawiajgcym zmiany CBFVe, przy
czym trudno stwierdzi¢ czy wptyw dtugosci trwania bezdechu ma znaczacy wptyw na wartos¢ CBFVe.
Duzy rozrzut danych jest rowniez w przypadku sygnatéw R/ i Pl, z tendencjg malejgca dla sygnatéow w
punkcie t3.9. Trudno zauwazy¢ wyrazng tendencje w przypadku sygnatéw d oraz EtCO,, poniewaz
byty one pobierane tylko w t1.k oraz t3.k.

Pierwszym etapem w analizie danych jest sprawdzenie normalnosci rozktadu dla grup
danych. Jest to niezbedne dla pdzniejszego wyboru testéw. Normalnos$¢ rozktadu danych zostata
sprawdzona testem Shapiro-Wilka, przyjeto poziom istotnosci a=0,05. Wyniki tego testu zostaty
umieszczone w tabelach z wartosciami srednimi oraz medianami.

Wartosci srednie Wi sednie Z 0dchylenia standardowe std dev (dla sygnatéw zmierzonych
posiadajgcych rozktad normalny) oraz wartosci median Wi mediana Z rozktadami kwartylnymi QD (dla
sygnatow zmierzonych nieposiadajgcych rozktadéw normalnych) zostaty przedstawione w Tabela 4.1
(30 s bezdech), Tabela 4.2 (60 s bezdech) oraz Tabela 4.3 (maksymalny bezdech). Tabela zawiera
réwniez wspotczynnik zmiennosci policzony wedtug nastepujacych wzoréw, dla wi%* posiadajgcych

rozktad normalny:

std dev
w

CV% = -100% 5.5

i srednia

oraz dla will nie posiadajgcych rozktadu normalnego:

CV%:Q—D-IOO% 5.6
w

i mediana
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Tabela 5.1. Dla bezdechu trwajacego 30 s policzone zostaty: wartosci srednie z odchyleniem standardowym
(dla wit*, ktére maja rozktad normalny, zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem
kwartylnym (dla wit"*, ktére nie majg rozktadu normalnego) dla tj , j=1, 2, 3, 4 oraz k=3. Wspétczynniki

zmiennosci (CV%) zostaty policzone dla wi* w zaleznoéci od posiadania lub nie przez dane rozkfadu

normalnego
t1.3 (pomiar t2.3 (poczatek 3.3 (koniec
t4.3 (czas powrotu)
spoczynkowy) bezdechu) bezdechu)
w Wi mediana +OD W, grenig =S4 AEV | W, g, £SHd dev | W, *5id dev
(CCTlQ) 55,074+27,030 90,391+41,638 168,059+30,859 77,265+29,408
CV%=49,079 CV%=46,064 CV%=18,362 CV%=38,061
Wi mediana 9D Wi mediana 9D Wi mediana £ OD Wi srednia = Std dev
(saV:;'Q) 118,704+77,335 265,092+120,195 158,403+80,254 262,637+174,667
CV%=65,149 CV%=45,341 CV%=50,664 CV%=66,505
W goania £ Std dev Wi roania TStd dev | w, .. Tstddev | w, . ... *stddey
w3 (SP) 120,579+49,912 102,421+13,741 152,316+21,253 124,316+7,710
CV%=8,220 CV%=13,416 CV%=13,953 CV%=6,202
W; oreania T Std dev W; oania TStd dev | w, .. tstddev | w, ... +stddey
wa (DP) 72,053+5,542 66,579+10,156 87,316+9,827 77,421+10,511
CV%=7,692 CV%=15,254 CV%=11,254 CV%=13,576
W; oroania T Std dev W odnia TStd dev | W, .. tstddev | w, . .. +stddey
(A/\;VASP) 88,228+5,603 78,52619,941 108,982+10,452 93,053+7,161
CV%=6,351 CV%=12,659 CV%=9,591 CV%=7,696
Wi srednia = Std dev Wi mediana T OD Wi mediana £ OD Wi mediana 9D
ws (HR) 73,73719,332 90,000+10,500 85,000+13,500 88,000+12,000
CV%=12,656 CV%=11,667 CV%=15,882 CV%=13,636
" Wi srednia T S1d dev Wi srednia T Std dev Wi mediana T OD Wi srednia T S1d dev
(CBF7Ve) 40,438+8,773 44,156+8,434 48,900+4,895 42,011+8,659
CV%=21,695 CV%=19,100 CVv%=10,010 CV%=20,611
Wi mediana +OD W, gregnig =S4 AEV | W, g, £SId dev | W, *Sd dev
ws (RI) 0,637+0,083 0,665+0,070 0,582+0,096 0,661+0,076
CV%=13,030 CV%=10,526 CV%=16,495 CV%=11,498
Wi srednia T Std dev Wi ronip T4 AEV | W, 40y, £51A dCV | W, 4, *Std dev
ws (PI) 1,357+0,322 1,44610,329 1,1500,358 1,40740,454
CV%=23,729 CV%=22,752 CVv%=31,130 CV%=32,267
wio (d) Wi srednia T Std dev Wi srednia + ST dev

69


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Analiza otrzymanego materiatu badawczego

0,441+0,059 0,465+0,060
CV%=13,379 CV%=12,903
w Wi mediana = 9D Wi mediana 9D Wi srednia = Std dev Wi mediana = 9D
(50;12) 98,453+1,184 98,626+0,820 97,997+1,331 98,507+1,060
CV%=1,203 CVv%=0,831 CV%=1,358 CV%=1,076
Wi srednia T Std dev Wi srednia T 5td dev
(E:::lgz) 36,62145,608 39,21045,168
CV%=15,314 CV%=13,180

Tabela 5.1 zawiera wartosci Srednie lub mediany dla czterech etapéw eksperymentu, ktory
polegat na bezdechu trwajgcym 30's. Wiecej niz potowa badanych sygnatéw wykazuje normalnosé
(dla 6 sygnatdw normalnosé¢ jest niezalezna od etapu eksperymentu). Najwieksza zmiennosc¢
pomiedzy etapami eksperymentu wystepuje w przypadku sygnatéw wi (ccTQ) oraz w, (sasTQ).
Najmniejsza zmiennos$¢ jest dla wi; (Sa0z). W wyniku 30 s bezdechu wartosci ccTQ oraz sasTQ
wzrosty. Wartosci cisnienia, zaréwno dolnego jak i gérnego w etapie t2.3 zmalaty w stosunku do t1.3
po czym w t3.3 wzrosty ponad poziom t1.3. Inaczej stato sie z pulsem, ktéry w t2.3 zanotowat wzrost,

po czym w chwili t3.3 spadt, ale nie do wartosci w t1.3.

Tabela 5.2. Dla bezdechu trwajacego 60 s policzone zostaty wartosci srednie z odchyleniem standardowym
(dla wit*, ktére majg rozktad normalny, zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem
kwartylnym (dla wit"*, ktére nie majg rozktadu normalnego) dla tj , j=1, 2, 3, 4 oraz k=6. Wspétczynniki

zmiennosci (CV%) zostaty policzone dla wi* w zaleznoéci od posiadania lub nie przez dane rozktadu

normalnego
11.6 (pomiar 12.6 (poczatek 3.6 (koniec
t4.6 (czas powrotu)
spoczynkowy) bezdechu) bezdechu)
Wi mediana + QD Wi srednia o Std deV Wi mediana x QD Wi mediana * QD
w1

(ccTQ) 62,520+30,418 83,602+33,519 97,449+39,088 66,070+25,792
cc

CV%=48,653

CV%=40,093

CV%=40,111

CV%=39,037

Wi mediana = OD Wi mediana = OD Wi srednia = Std dev Wi mediana = OD
(saV:;'Q) 192,977+72,661 324,709+123,101 178,294+91,872 230,200%75,787
CV%=37,653 CV%=37,911 CV%=51,528 CV%=32,922
W, sreania T Std dev W, oroania T Std dev Wi reania TStd dev | w, .. +std dey
w3 (SP) 128,474+7,027 109,263+14,027 161,421+19,193 127,895+11,145
CV%=5,470 CV%=12,838 CV%=11,890 CV%=8,714
wa (DP) W; oroania T Std dev W, grodnia £ Std dev Wi crodnia TStd dev | w, .. +std dey
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75,053+7,487 65,3161£10,414 91,842+13,150 74,368+9,394
CV%=9,976 CV%=15,944 CV%=14,318 CV%=12,632
Wi eania = Std dev W oania TStd dev | w, .. *stddev | w, . ... +stddey
(IV\;VASP) 92,860+5,344 79,965%9,940 115,035+14,016 92,21048,691
CV%=5,755 CV%=12,430 CV%=12,184 CV%=9,425
Wi mediana £ OD Wi srednia L Std dev Wi srednia L Std dev W; mediana £ OD
ws (HR) 85,000+9,000 93,368+16,597 89,842+22,111 90,000+8,500
CV%=10,588 CV%=17,776 CV%=24,611 CV%=9,444
w Wi srednia L Std dev Wi srednia L Std dev Wi sreania T Std dev W; mediana £ OD
(CBF7Ve) 41,356+8,743 43,63318,464 57,192+12,897 49,385+6,490
CV%=21,141 CV%=19,398 CV%=22,550 CV%=13,142
Wi srednia L Std dev Wi srednia T Std dev Wi srednia T Std dev Wi mediana £ OD
ws (R/) 0,664+0,088 0,648+0,070 0,513+0,106 0,660+0,050
CV%=13,253 CV%=10,802 CV%=20,663 CV%=17,576
Wi srednia T Std dev Wi srednia L Std dev Wi mediana £ OD Wi mediana = OD
ws (PI) 1,471+0,481 1,356+0,333 0,860+0,140 1,245+0,220
CV%=32,699 CV%=24,557 CV%=16,279 CV%=17,671
Wi srednia T Std dev Wi srednia T 5t dev
W1o (d) 0,4400,057 0,474+0,061
CV%=12,954 CV%=12,869
w Wi srednia T STd dev Wi mediana £ OD W, mediana £ OD Wi mediana £ OD
(50;12) 98,286+1,061 98,975+0,495 98,020+1,025 98,930+0,530
CVv%=1,079 CVv%=0,500 CV%=1,046 CVv%=0,536
Wi srednia + Std dev Wi srednia = Std dev
(E::gz) 35,889+45,944 39,384+4,392
CV%=16,562 CV%=11,152

Tabela 5.2 zawiera wartosci sSrednie lub mediany dla czterech etapéw eksperymentu, ktéry
polegat na bezdechu trwajgcym 60 s. Wiecej niz potowa zmierzonych sygnatéw wykazuje normalnosé
rozktadu (dla 5 sygnatéw jest to niezalezne od etapu eksperymentu). Najwieksza zmiennosé
pomiedzy etapami eksperymentu wystepuje w przypadku sygnatow wi (ccTQ) oraz w, (sasTQ).

Najmniejsza zmiennos¢ jest dla w11 (Sa0z).

Tabela 5.3. Dla bezdechu trwajgcego maksymalnie policzone zostaly wartosci srednie z odchyleniem

standardowym (dla wi%*, ktére majg rozktad normalny, zakreskowane, szare komérki) oraz mediany z
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odchyleniem kwartylnym (dla wi%*, ktére nie maja rozktadu normalnego) dla tj , j=1, 2, 3, 4 oraz k=9.

Wspoétczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone dla wit* w zaleznosci od posiadania lub nie przez dane

rozktadu normalnego

t1.9 (pomiar 12.9 (poczatek 3.9 (koniec
t4.9 (czas powrotu)
spoczynkowy) bezdechu) bezdechu)
" Wi mediana £ OD Wi srednia L St dev Wi mediana £ OD Wi sreania £ St dev
(CCTlQ) 64,018+29,610 93,529+42,085 105,626+43,954 96,340+42,028
CV%=46,253 CV%=44,997 CV%=41,613 CV%=43,625
w Wi mediana £ 9D Wi mediana £ 9D Wi mediana £ OD Wi mediana £ OD
(SGS;Q) 270,293+238,037 400,231+258,825 148,447+141,545 379,033+306,280
CV%=88,066 CV%=64,669 CV%=95,350 CV%=80,806
Wi oania = Std dev W; ceania T Std dev W, coinia TStd dev | w.__ .. +std dev
w3 (SP) 131,947+9,144 111,474+12,916 171,474+25,775 127,316+12,649
CV%=6,930 CV%=11,587 CV%=15,031 CV%=9,935
Wi oania T Std dev Wi yoania TStd dev | w, .. Tstddev | w, ... Tstddev
wa (DP) 75,526%9,436 66,316+9,580 94,421+13,213 75,579+9,383
CV%=12,494 CV%=14,446 CV%=13,994 CV%=12,415
Wi oania = Std dev Wi yoania TStd dev | w. .. tstddev | w, ... Tstddev
(I\/\:P) 94,333+7,970 81,368+9,002 120,105+15,963 92,82549,437
CV%=8,449 CV%=11,063 CV%=13,291 CV%=10,166
Wi mediana QD Wi srednia L Std dev Wi srednia T Std dev Wi mediana 9D
we (HR) 85,000+11,000 98,737+17,489 88,368+20,833 90,000+14,000
CV%=12,941 CV%=17,713 CV%=23,575 CV%=15,556
W, greania £ Std dev W crodnia TStd dev | w, .. Tstddev | w, . ... *stddey
(CBV:\/e) 39,334+7,815 43,536+7,102 68,143+19,007 44,772+11,105
CV%=19,868 CV%=16,313 CV%=27,893 CV%=24,803
W, oreania T Std dev Wi geania TStd dev | w, .. Tstddev | w, ... Tstddey
ws (RI) 0,665+0,090 0,662+0,097 0,520+0,053 0,665+0,075
CV%=13,534 CV%=14,653 CV%=10,192 CV%=11,278
Wi sreania = Std dev W rodnia TStd dev | W, ... Tstddev | w, . ... +stddey
wo (PI) 1,538+0,426 1,470+0,426 0,881+0,206 1,460+0,459
CV%=27,698 CV%=28,980 CV%=23,382 CV%=31,438
W, grodnia T Std dev W, reania T Std dev
wio (d) 0,448+0,067 0,488+0,072
CV%=14,955 CV%=14,754
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Wi srednia o Std dev Wi mediana * QD Wi mediana T QD Wi mediana T QD
Wi1
(5005) 98,378+1,051 98,960+0,505 98,030+1,495 98,980+0,490
a0z
CV%=1,068 CVv%=0,510 CV%=1,525 CV%=0,495
Wi srednia *std dev Wi srednia t std dev
W12
34,82615,597 39,368+4,612
(EtCO»)
CV%=16,071 CVv%=11,715

Tabela 5.3 zawiera wartosci Srednie lub mediany dla czterech etapéw eksperymentu, ktory
polegat na bezdechu trwajagcym maksymalnie tyle, ile ochotnik mégt wstrzymaé oddech (Srednio
90 s). Wiecej niz potowa zmierzonych sygnatéw wykazuje normalnos¢ rozktadu (dla 7 sygnatow jest to
niezalezne od etapu eksperymentu). Najwieksza zmienno$¢ pomiedzy etapami eksperymentu
wystepuje w przypadku sygnatéw wi (ccTQ) oraz w, (sasTQ). Najmniejsza zmiennos$¢ jest dla wis
(5a0,).

W zatozeniach eksperymentu, pomiary w t1.k oraz t4.k dla poszczegdlnych sygnatéw powinny
mie¢ takg sama wartosé. Po wykonaniu kompletu pomiaréw okazato sie, ze nie majg takiej samej
wartosci, co oznacza, ze czas pomiedzy pomiarami t3.k a t4.k powinien by¢ wydtuzony. Najwiekszg
réznice pomiedzy tl.k a t4.k widaé w przypadku sygnatéw NIR-T/BSS. Moze to oznaczaé, ze czas
powrotu szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej po bezdechu jest znacznie diuzszy niz czas
ustabilizowanie sie na przyktad cisnienia krwi.

Sygnaty, niezaleznie od ditugosci trwania bezdechu zostaty pogrupowane na cztery grupy:
pomiar spoczynkowy t1, poczatek bezdechu t2, koniec bezdechu t3 oraz czas powrotu. t4. Taki opis
przeprowadzonego eksperymentu z kontrolowanym bezdechem pozwolit na wyznaczenie wektora t

bedacego zbiorem nastepujgcych punktéw pomiarowych:

t=[t1,12,13,t4]=[t}, j=1,2,3,4. 5.7

Wartosci srednie oraz mediany dla takiego pogrupowania danych przedstawiono w tabeli 5.4.

Tabela 5.4. Wartosci $rednie z odchyleniem standardowym (dla wit, ktére majg rozktad normalny,
zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla wil, ktére nie majg rozktadu
normalnego) dla t;, j=1, 2, 3, 4. Wspétczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone dla wii w zaleznosci od
posiadania lub nie przez dane rozktadu normalnego

t1 (pomiar 12 (poczatek t3 (koniec

t4 (czas powrotu)
spoczynkowy) bezdechu) bezdechu)
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Wi mediana * QD

Wi mediana * QD

Wi mediana * QD

Wi mediana * QD

W1
(ccTQ) 61,702+25,502 75,896%27,450 91,831+28,766 69,393124,202
cc
CV%=41,331 CV%=36,168 CV%=31,325 CV%=34,877
Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD
W2
(sasTQ) 200,142181,722 326,709£145,058 163,779+85,420 220,005£109,306
sas
CV%=40,832 CV%=44,400 CV%=52,156 CV%=49,683
Wi srednia £ std dev Wi srednia + std dev Wi srednia + std dev Wi srednia * std dev
w3 (SP) 127,000+9,867 107,719+13,881 161,737+23,226 126,509+10,629
CV%=7,769 CV%=12,886 CV%=14,360 CV%=8,402
Wi srednia £ std dev Wi srednia * std dev W; srednia + std dev Wi srednia * std dev
wa (DP) 74,210%£7,676 66,070£9,890 91,193+£12,309 75,78919,684
CV%=10,344 CV%=14,969 CV%=13,498 CV%=12,778
Wi srednia *s td dev Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD
Ws
(MAP) 91,80746,825 81,66716,000 112,333+8,667 94,33316,000
CV%=17,434 CV%=17,347 CV%=17,715 CV%=6,360
Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD
ws (HR) 83,000£7,500 95,000+7,500 89,000£15,000 90,000£8,500
CV%=9,036 CV%=7,895 CV%=16,854 CV%=9,444
Wi srednia 1 Std dev Wi srednia - Std dev Wi mediana * QD Wi mediana * QD
w7
40,37618,345 43,775%7,885 57,71019,680 44,795+7,185
(CBFVe)
CV%=20,668 CV%=18,013 CV%=16,773 CV%=16,040
Wi srednia s td dev Wi srednia o Std dev Wi srednia o Std dev Wi srednia s td dev
ws (RI) 0,655+0,087 0,658+0,079 0,53810,092 0,657+0,074
CV%=13,282 CV%=12,006 CV%=17,100 CV%=11,263
Wi srednia — 5 td d€V Wi srednia 1 Std dev Wi mediana * QD Wi mediana * QD
ws (PI) 1,455+0,415 1,424+0,362 0,950+0,185 1,320£0,300
CV%=28,522 CV%=25,421 CV%=19,474 CV%=22,727
Wi srednia *s td dev Wi mediana * QD
W1o (d) 0,443+0,060 0,460+0,040
CV%=13,544 CV%=8,696
Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD
Wi11
(5005) 98,93510,497 98,970£0,490 98,030+1,467 98,98010,520
a0z
CV%=0,502 CV%=0,495 CV%=1,496 CV%=0,525
W12 Wi srednia 1 Std dev Wi srednia = Std dev
(EtCO2) 35,77915,665 39,321+4,651
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|| CV%=15,833 CV%=11,828

Tabela 5.4 zawiera wartosci Srednie lub mediany sygnatéw mierzonych w czterech etapach
eksperymentu. Dane zostaty zanalizowane jako jednolity zbdr, bez uwzglednienia dtugosci trwania
bezdechu. Taka analiza spowodowata, 7e wiekszo$¢ badanych grup sygnatéw nie wykazuje
normalnosci rozktadu (jedynie 3 sygnaty wykazujg normalnosé rozktadu). Wspdtczynnik zmiennosci
dla w; oraz w; jest wyraznie wiekszy niz dla pozostatych wi. Oznacza to, ze dwie pierwsze wielkosci
mierzone rdznig sie znacznie miedzy przypadkami. Najmniejsza warto$¢ wspdtczynnika zmiennosci
dla wis (saturacja) sugeruje, ze w badanej populacji, wartosci saturacji jest praktycznie stata.

Srednie wartosci i mediany sygnatéw mierzonych w kolejnych punktach czasu t1, t2, t3 i t4
roéznig sie. Istotnos¢ statystyczna rdznic pomiedzy badanymi wielkosSciami sprawdzona zostata za
pomocg t-testu (dla zmiennych o rozktadzie normalnym) oraz testu Wilcoxona (dla zmiennych nie
wykazujacych rozktadu normalnego). Przyjeto zatozenie, ze hipoteza zerowa Ho zaktada, ze wartosci
srednie (lub mediany) danego parametru w dwéch punktach czasowych doswiadczenia sg takie

same. Badana hipoteza zerowa Hy dla t-testu przedstawia sie nastepujgco:

srednia  srednia

Hy: wi = wi,j=1234rE=234AE>], 5.8

a dla testu Wilcoxona hipoteza zerowa Ho ma postac:

mediana  mediana

Hy: wi = w ,j=1234AE=234AE>]. 5.9

tacznie, zostaty przetestowane 72 hipotezy zerowe. Obliczony ex post poziom istotnosci p
jest poréwnany z poziomem istotnosci ex ante o (zatozona warto$¢ a=0,05). Jesli istotnosé
statystyczna ex post p jest mniejsza niz a, hipoteza zerowa jest odrzucana; alternatywnie, nie ma
podstaw do odrzucenia tej hipotezy [32] [80] [82]. Wyniki testowania Ho zostaty przedstawione w
tabeli 5.5.
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Tabela 5.5. wil, ktére zmienity sie w sposéb istotny statystycznie (dla a=0,05). Wyniki te otrzymano poprzez
testowania hipotezy zerowej Ho (hipoteza o réwnosci srednich/median). Dla wymienionych w tabeli witl, nie

byto podstaw do odrzucenia Ho

t1->t2 t1->t3 t1->t4 t2->13 12-5>t4 t3->t4
W2+Ws,
W1+W7 W1, W3+W12 Wi, W7 W2+Ws5, W7+W9, W11 W1+Ws5
W7+Wg, W11

Wykonane testy istotnosci statystycznej pomiedzy parametrami wykazaty, ze najwieksze
zmiany mozna zauwazy¢ pomiedzy etapami t1 (pomiar spoczynkowy) a t3 (koniec bezdechu). Na tej

podstawie wyliczone zostaty réznice wartosci danych mierzonych wedtug nastepujacego schematu:

Apw,=wi—w). 5.10

Zatem w dalszych analizach przyjeto konwencje, ze jesli jest moa o réznicy sygnatu to jest to

réznica pomiedzy pomiarami tlit3:

.83 tl
Apw,=w; —w; . 5.11

Charakterystyka otrzymanych rdznic zostata przedstawiona w tabeli 5.6.

Tabela 5.6. Wartosci srednie z odchyleniem standardowym (dla Aizxwi, ktére majg rozktad normainy,
zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Ais.kwi, ktére nie majg rozktadu
normalnego) dla otrzymanych Aisxwi . Wspétczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone dla Aiswi w
zaleznosci od posiadania lub nie przez dane rozktadu normalnego. W dolnych wierszach umieszczono ilos¢

przypadkow dodatnich (A1s.xwi*) oraz ujemnych (A1zxwi’)

maksymalny bezdech | wszystkie przypadki
30 s bezdech t13.3 | 60 s bezdech t13.6
t13.9 t13
W[ srednia - Std dev W[ mediana * QD wi mediana x QD Wi mediana * QD
A -2,030+13,644 0,943+£18,413 32,847+31,381 2,997+19,502
13W1
CV%=-672,118 CV%=1952,598 CV%=95,537 CV%=650,717
(A13ccTQ)
ilos¢ A1z3wi*: 8 ilos¢ A1zswi™: 11 ilos¢ A1zowi*: 13 ilos¢ Arswi: 32
ilos¢ A1zswi: 11 ilos¢ A1zswi: 8 ilos¢ A13.owi: 6 ilos¢ A1swi: 25
A1zwa W[ srednia - Std dev W[ mediana * QD Wi srednia x Std dev Wi mediana * QD
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(AsasTQ) | 20,655+121,519 -30,005+49,442 -82,371+152,400 -14,857+73,415
CV%=588,327 CV%=-164,779 CV%=185,017 CV%=-494,144
ilos¢ A1zswi*: 9 ilos¢ A1zewi*: 7 ilos¢ A1zswi*: 9 ilos¢ A1swi: 25
ilos¢ A13swi: 10 ilos¢ A1zewi: 12 ilos¢ A1zowi: 10 ilos¢ Arzwi: 32
W; oania TStd dev | w, .. +std devy W; ooania T Std dev Wi mediana £ OD
Aws 31,737+16,606 32,947+17,041 39,526%25,550 32,000+12,500
(AssSP) CV%=52,324 CV%=51,722 CV%=64,641 CV%=39,062
ilos¢ A1z swi*: 18 ilos¢ A1zewi*: 19 ilos¢ A1zowi*: 19 ilos¢ A1zwi: 56
ilos¢ A1z3wi: O ilod¢ A1zewi: 0 ilod¢ A1zowi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi srednia TStA dev | W, o4, T std dev Wi mediana 9D Wi srednia = Std dev
Assws 15,26319,910 16,789+10,353 17,000+10,500 16,982+10,533
(AssDP) CV%=64,928 CV%=61,665 CV%=61,765 CV%=62,024
ilos¢ A1zawi': 17 ilos¢ A1zewi': 18 ilos¢ A1z.owi*: 19 ilos¢ Aswi': 54
ilos¢ A1zawi: 2 ilos¢ Azewi: 1 ilos¢ A1zowi: O ilos¢ A1zwi: 3
Wi srednia T S1A deV | Wi g, T 51d dev Wi srednia T S7d dev Wi srednia = Std dev
Assws 20,75449,776 22,175+11,621 25,772+14,922 22,901+12,257
(AsMAP) CV%=47,104 CV%=52,406 CV%=57,900 CV%=53,522
ilos¢ A133wi': 19 ilos¢ A1zewi': 19 ilos¢ A1zowi': 19 ilos¢ Aiswi*: 57
ilos¢ A1z3wi: O ilod¢ A1zewi: 0 ilod¢ A1zowi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi mediana 9D Wi sreania L St dev Wi mediana T OD Wi mediana £ OD
Awe 6,000+10,000 -2,263+16,472 -6,000+12,500 2,000+11,500
(AsHR) CV%=166,667 CV%=-727,883 CV%=-208,333 CV%=575,000
ilos¢ A133wi*: 16 ilos¢ A1zewi™: 9 ilos¢ A1zowi*: 7 ilos¢ Aiswi*: 32
ilos¢ Aizawi: 3 ilos¢ A1zewi: 9 ilos¢ A1zowi: 12 ilos¢ Arswi: 24
Wi srednia £ StA A€V | W, o, £ Std dev Wi mediana £ OD Wi mediana £ OD
Aswr 11,720+10,961 15,836+8,355 23,260+7,670 16,850+8,630
(AsCBFVe) CV%=93,524 CV%=52,759 CV%=32,975 CV%=51,217
ilos¢ A13swi*: 18 ilos¢ A1zewi*: 19 ilos¢ A1zowi*: 19 ilos¢ A1zwi: 56
ilos¢ Azawi: 1 ilos¢ A1zewi: 0 ilos¢ A1zowi: 0 ilos¢ Aizwi: 1
Wi srednia TSIAAEV | W, o0, T5d deV | W, 5, *5id dev Wi srednia T 5t dev
Awa -0,055+0,099 -0,151+0,097 -0,14510,090 -0,117+0,104
(AssRI) CV%=-180,000 CV%=-64,238 CV%=-62,069 CV%=-88,889
ilos¢ A1z 3wi*: 6 ilos¢ A1zewi*: 1 ilos¢ A1zowi*: O ilos¢ Arswi*: 7
ilos¢ A1zswi: 13 ilos¢ A1z ewi: 18 ilos¢ A1zowi: 19 ilos¢ A1swi: 50
A13ws Wi mediana +OD Wi sreania = S1d dev Wi mediana +OD Wi srednia T S1d dev
(A13PI) -0,010+0,200 -0,530+0,432 -0,470+0,405 -0,45510,439

77


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Analiza otrzymanego materiatu badawczego

CV%=-2000,000 CV%=-81,509 CV%=-86,170 CV%=-96,483
ilos¢ A1z3wi*: 5 ilos¢ A1zewi*: 1 ilos¢ A1zowi*: O ilos¢ A1swi*: 6
ilos¢ A1zawi: 13 ilos¢ A1zewi: 18 ilos¢ A1zowi: 19 ilos¢ Aizwi: 50
Wi e TSIA AEV | W, o0y, TSIA ACY | W, o0, T 51D deV Wi srednia T 5td dev
Aswio 0,024+0,038 0,026+0,043 0,039+0,045 0,030+0,042
(Assd) CV%=158,333 CV%=165,385 CV%=115,385 CV%=140,000
ilos¢ A1zswi*: 11 ilos¢ A1zewi*: 12 ilos¢ A1zowi': 13 ilos¢ Aswi': 36
ilos¢ A1z3wi: 5 ilos¢ A1z ewi: 4 ilos¢ A1zowi: 3 ilos¢ Arzwi: 12
Wi mediana + 9D Wi mediana +OD Wi srednia T S7d dev Wi mediana T OD
Auws -0,020+0,475 -1,194+0,980 -1,07241,258 -0,905+0,560
(A135303) CV%=-2375,000 CV%=82,077 CV%=-117,351 CV%=61,878
ilos¢ A1zswi*: 4 ilos¢ Arzewi™: 1 ilos¢ A1zowi': 2 ilos¢ Azwi*: 7
ilos¢ A1zswi: 11 ilos¢ A1zewi: 15 ilos¢ A1sowi: 14 ilos¢ Arswi: 40
Wi mediana £ OD Wi sreania L St dev Wi sreania L St dev Wi mediana £ OD
— 1,500+2,450 3,49543,561 4,542+3,929 3,000+£3,230
(ABELCO3) CV%=163,333 CV%=101,888 CV%=85,504 CV%=108,333
ilos¢ A133wi*: 13 ilos¢ A1zewi*: 14 ilos¢ A1zswi*: 15 ilos¢ A1zwi: 42
ilos¢ A133wi: 0 ilos¢ Aizewi: 3 ilos¢ A1zowi: 2 ilos¢ Aizwi: 5

Tabela 5.6 przedstawia Srednie oraz mediany rdznic wartosci sygnatéw mierzonych w dwéch
etapach eksperymentu, ktory polegat na kontrolowanym bezdechu o réznej dtugosci. W przypadku
zmiany sygnatow Aisw; (Az3ccTQ), Ai1zwz (A135asTQ), A13we (AzsHR), A1sws (AzsRI), A1sws (A13Pl), A1zWig
(Az3d), A13wi1 (A13500;) oraz A;swiy (A13EtCO,) wystepujg rdznice zaréwno ujemne jak i dodatnie.
Zmienno$¢ dla potowy réznic wartosci sygnatéw o réznym czasie bezdechu wynosi ponad 100%, a dla

blisko 2/3 rdznic wartosci sygnatow o réznym czasie bezdechu zmiennos¢ jest powyzej 80%.
5.4. Charakterystyka wyselekcjonowanych grup ochotnikow

Ze wzgledu na duzg zmiennos$¢ badanych sygnatéw oraz brak jednoznacznych powigzan
pomiedzy wydtuzaniem bezdechu, a zmianami parametrow, wszystkie zmierzone sygnaty byty
analizowane jako jednolita grupa (57 przypadkéw). Grupa ta zostata podzielona pod réinymi
wzgledami: intuicyjnie na dodatnig i ujemng zmiane sygnatdéw ccTQ oraz sasTQ, a takze metodami

analizy klastrowej.
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5.4.1 Charakterystyka grup przypadkow podzielonych na dodatniq i ujemngq

zmiane ccTQ

Pierwszy analizowany podziat zostat dokonany intuicyjnie: na grupe przypadkéw gdzie

warto$¢ zmiany sygnatu ccTQ jest dodatnia (A13ccTQ') oraz na grupe przypadkow gdzie wartoscé

zmiany sygnatu ccTQ jest ujemna (A13ccTQ’). Charakterystyki parametréw dla tak utworzonych dwaéch

grup znajduje sie w tabeli 4.7 (wartosci Srednie i mediany dla poszczegdlnych sygnatéw po podziale

na grupy przypadkow), tabeli 4.8 (wartosci Srednie i mediany dla poszczegdlnych sygnatéw z

uwzglednieniem czasu trwania bezdechu w grupie AizccTQ') oraz tabeli 4.9 (wartosci $rednie i

mediany dla poszczegdlnych sygnatéw z uwzglednieniem czasu trwania bezdechu w grupie A3ccTQ).

Tabela 5.7. Wartosci srednie z odchyleniem standardowym (dla Aiswi, ktére majg rozktad normalny,

zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Aizwi, ktére nie majg rozktadu

normalnego) dla grupy AisccTQ* oraz AizccTQ . Wspodtczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone w

zaleznosci od posiadania lub nie przez dane rozktadu normalnego

Grupa przypadkow

AzccTQY

Grupa przypadkdéw

AzccTQr

wszystkie przypadki w

grupie

Wi mediana x QD

29,459+28,913

Wi mediana * QD

-7,880+4,801

Wi mediana * QD

2,997+19,502

A13w1
CV%=98,147 CV%=-60,926 CV%=650,717
(A13ccTQ)
ilo$¢ A1swi*: 32 ilo$¢ A1swi*: 0 ilo$¢ A1zwi*: 32
ilos¢ A1zwi:0 ilos¢ A1swi: 25 ilos¢ A1swi: 25
Wi mediana * QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD
A -22,7551£112,429 -14,857+27,485 -14,857+73,415
13W2
CV%=-494,085 CV%=-184,997 CV%=-494,144
(A13sasTQ)
ilos¢ Arswi*: 15 ilos¢ Azwi*: 10 ilos¢ Azwi*: 25
ilo$¢ A1zwi: 17 ilos¢ A1swi: 15 ilos¢ A1swi: 32
Wi mediana * QD W[ srednia o Std dev W[ mediana * QD
A 30,500+14,500 34,400£17,263 32,000£12,500
13W3
CVv%=47,541 CV%=50,183 CV%=39,062
(A13SP)
ilos¢ Arswi*: 31 ilos¢ A1zwi*: 25 ilos¢ A1zwi*: 56
ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi srednia i Std dev W[ srednia o Std dev W[ srednia - Std dev
A13wa
16,344+10,379 17,800+10,886 16,982+10,533
(A13DP)

CV%=63,503

CV%=61,157

CV%=62,024
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ilo$¢ A1zwi*: 30

ilos$¢ A1zwi*: 24

ilo$¢ A1zwi*: 54

ilos¢ A1zwi: 2 ilos¢ A1awi: 1 ilos¢ A1awi: 3
Wi srednia o Std dev Wi srednia s td dev Wi srednia o td dev
22,562+12,889 23,3331£11,647 22,901+£12,257
A13ws
CV%=57,127 CV%=49,916 CV%=53,522
(A13MAP)
ilos¢ Aizwi*: 32 ilos¢ Azwi*: 25 ilos¢ Aizwi*: 57
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi mediana x QD Wi mediana * QD Wi mediana * QD
-1,500+8,250 5,000£14,500 2,000+11,500
A13wWe
CV%=-550,000 CV%=290,000 CVv%=575,000
(A13HR)
ilos¢ Arswi*: 15 ilos¢ Azwit: 17 ilos¢ Azwi*: 32
ilo$¢ A1zwi: 16 ilo$¢ A1zwi: 8 ilos¢ A1swi: 24
Wi mediana * QD wi mediana x QD W[ mediana * QD
20,795+8,622 13,670+7,420 16,850+8,630
A13wy
CV%=41,462 CV%=54,279 CV%=51,217
(A13CBFVe)
ilos¢ Arswi*: 31 ilos¢ Azwi*: 25 ilos¢ A1zwi*: 56
ilos¢ Aawi: 1 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ Aswi: 1
Wi srednia iz Std dev Wi srednia =5 td dev Wi srednia =5 td dev
-0,139+0,087 -0,089+0,117 -0,117+0,104
A13ws
CV%=-62,590 CV%=-131,461 CV%=-88,889
(A13RI)
ilos¢ Aizwi*: 1 ilos¢ A1zwi*: 6 ilos¢ Aizwi*: 7
ilos¢ A1zwi: 31 ilos¢ A1zwi: 19 ilos¢ A1zwi: 50
Wi srednia iz Std dev wi mediana x QD Wi srednia - Std dev
-0,594+0,405 -0,200+0,225 -0,455+0,439
A13Wo
CV%=68,182 CV%=-112,500 CV%=-96,483
(A13PI)
ilos¢ Azwi*: 1 ilos¢ A1zwi*: 5 ilos¢ A1zwi*: 6
ilo$¢ A1zwi: 31 ilos¢ A1swi: 19 ilo$¢ A1zwi: 50
w; srednia =2 Std dev Wi srednia o Std dev Wi srednia - Std dev
0,024+£0,039 -0,038+0,045 0,030£0,042
A13wW1o
(Assd) CV%=162,500 CV%=-118,421 CV%=140,000
13
ilos¢ A1zwi*: 18 ilos¢ A1zwi*: 18 ilos¢ A1zwi*: 36
ilos¢ A1zwi: 8 ilos¢ A1zwi: 4 ilos¢ Aizwi: 12
w; mediana x QD w; mediana * QD w; mediana * QD
A13w11 -0,940+0,997 -0,460+0,507 -0,905+0,560
(A135203) CV%=106,064

CVv%=-110,217

CV%=61,878

ilos¢ A1swi*: 3

ilos¢ Azwi*: 4

ilos¢ Azwit: 7
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ilo$¢ A1zwi: 22

ilos¢ A1swi: 18

ilo$¢ A1swi: 40

A13W12

(A13EtCO2)

W; coania T Std dev

3,656+3,640
CV%=99,562

w; mediana * QD
2,000+2,800
CV%=140,000

w; mediana * QD
3,000+3,230
CVv%=108,333

ilos¢ A1zwi*: 23

ilos¢ A1swi: 5

ilos¢ A1swi*: 19

ilos¢ A1awi: 0

ilos¢ A1swi*: 42

ilos¢ A1swi: 5

Tabela 5.7 zawiera wartosci Srednie i mediany dla dwdch grup powstatych po rozdzieleniu 57

przypadkéw na przypadki gdzie warto$¢ Aiswi (A13ccTQ) jest wieksza lub mniejsza od zera

(przypadkow gdzie warto$¢ Aiswi jest réwna 0 nie zarejestrowano). Szczegdtowy opis grupy

przypadkéw Ai13ccTQY, z uwzglednieniem czasu trwania bezdechu znajduje sie w tabeli 5.8.

Tabela 5.8. Wartosci srednie z odchyleniem standardowym (dla Aiswi, ktére majg rozktad normalny,

zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Aizwi, ktére nie majg rozktadu

normalnego) dla grupy AizccTQ' z uwzglednieniem dtugosci trwania bezdechu. Wspétczynniki zmiennosci

(CV%) zostaty policzone w zaleznosci od posiadania lub nie przez dane rozktadu normalnego

30 s bezdech t13.3

60 s bezdech t13.6

maksymalny bezdech

wszystkie przypadki

t13.9 w grupie A13ccTQ"
AW, greania T Std dev AW, ediana TOD AW; mediana T OD Wi mediana £ OD
Aw 11,063+8,462 31,929+34,639 34,314+37,091 29,459+28,913
(AssccTQ) CV%=76,489 CV%=108,488 CV%=108,093 CV%=98,147
ilos¢ Azwi*: 8 ilos¢ A1zwit: 11 ilos¢ A1zwi™: 13 ilo$¢ A1zwi: 32
ilos¢ Aiswi: O ilos¢ A1swi: 0 ilos¢ Aswi: 0 ilos¢ A1swi:0
AW, oinia TStd dev | Aw, .. tstddev | Aw, ... T std dev AW, 1 ediana £ QD
Asws -0,535+103,675 -89,167+142,363 -90,726+181,494 -22,755+112,429
(AsssasTQ) CV%=-19378,505 CV%=-159,659 CV%=-200,046 CV%=-494,085
ilos¢ A1zwi*: 5 ilos¢ A1zwi': 3 ilos¢ Azwi*: 7 ilo$¢ A1zwi*: 15
ilos¢ Aswi: 3 ilos¢ Aswi: 8 ilos¢ Aswi: 6 ilos¢ Aswi: 17
AW, ogia TStddev | Aw, .. Etstddev | Aw, . ... T std dev AW, ediana £ QD
Asswa 32,125+17,667 29,545+14,439 41,385+29,239 30,500+14,500
(AssSP) CV%=54,994 CV%=48,871 CV%=70,651 CV%=47,541
ilos¢ Aswi*: 7 ilos¢ Aswi*: 11 ilos¢ Azwi*: 13 ilos¢ A1zwi™: 31
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
D13wa AW, i Estddev | Aw, , .. *std dev AW, odiana £OD AW, g oqnia T5td dev
(A13DP) 13,750%8,031 13,72748,320 28,000+11,000 16,344+10,379
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CV%=58,407

CV%=60,610

CV%=39,286

CV%=63,503

ilos¢ A1awi*: 7

ilos¢ A1zwi*: 10

ilos¢ Arswi*: 13

ilos¢ A1zwi*: 30

ilos¢ Aizwi: 1 ilos¢ Azwi: 1 ilos¢ A1swi: O ilos¢ Aizwi: 2
AW, ogia EStd dev | Aw, .. tstddev | Aw, ... Tstddev | Aw, . 4. Tstddev
Assws 19,875+8,541 19,000+9,046 27,231+16,684 22,562+12,889
(AsMAP) CV%=42,974 CV%=47,610 CV%=61,268 CV%=57,127
ilos¢ A1zwi': 8 ilos¢ A1awi': 11 ilos¢ A1awi™: 13 ilos¢ A1zwi': 32
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi mediana +OD AW, yreinia Std dev | AW, g4 £ ST dev AW, iediana T QD
Asswe 3,500+7,250 -4,727+15,473 -7,461124,405 -1,50048,250
(AsHR) CV%=207,143 CV%=-327,332 CV%=-327,101 CV%=-550,000
ilos¢ A1zwi*: 6 ilosc A1zwi: 4 ilos¢ A1awi™: 5 ilos¢ A1awi*: 15
ilos¢ A1awi: 2 ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ A1awi: 8 ilod¢ A1awi: 16
AW, gyotnia T Std dev | AW, g, £ s8d dev AW, yediana £OD AW; pediana £ QD
Aswr 12,924+15,119 17,917+7,140 28,02045,895 20,795%8,622
(AsCBFVe) CV%=116,984 CV%=39,850 CV%=21,038 CV%=41,462
ilos¢ Azwi*: 7 ilos¢ Azwi*: 11 ilo$¢ A1zwi™: 13 ilos¢ A1zwi*: 31
ilos¢ A1awi: 1 ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1awi: 1
AW, ogia EStd dev | Aw, .. Tstddev | Aw, . ... Tstddev | Aw, .. Tstddev
Awa -0,094+0,100 -0,15640,072 -0,152+0,088 -0,139+0,087
(AssRI) CV%=-106,383 CV%=-46,154 CV%=-57,895 CV%=-62,590
ilos¢ Azwi*: 1 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ Azwi*: 0 ilos¢ Azwi*: 1
ilos¢ A1awi: 7 ilos¢ A1awi: 11 ilos¢ A1awi: 13 ilod¢ A1awi: 31
AW, ogia EStd dev | Aw. .. Etstddev | Aw, ... Tstddev | Aw. .. Tstddev
Assws -0,300+0,423 -0,621+0,306 -0,753+0,395 -0,594+0,405
(AssPl) CV%=-141,000 CV%=-49,275 CV%=-52,457 CV%=68,182
ilos¢ A1awi™: 1 ilo$¢ A1zwi*: 0 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ Arawi™: 1
ilos¢ A1zwi: 7 ilos¢ Arzwi: 11 ilos¢ Arawi: 13 ilos¢ Azwi: 31
AW, odiana T OD AW, i TStddev | Aw. .. Tstddev | AW, .4, T5tddev
Aswio 0,000+0,025 0,022+0,039 0,034+£0,046 0,024+0,039
(Assd) CV%= CV%=177,273 CV%=135,294 CV%=162,500
ilos¢ A1awi™: 3 ilos¢ A1zwi*: 6 ilos¢ A1zwi*: 9 ilo$¢ A1awi*: 18
ilos¢ A1zwi: 2 ilos¢ Aizwi: 3 ilos¢ A1zwi: 3 ilos¢ A1zwi: 8
_— AW, ediana TOD AW ediana +OD AW, pediana T OD AW, iyediana T QD
(0135203) -0,925+0,495 -0,97040,920 -0,080+1,020 -0,940+0,997
CV%=-53,513 CV%=-94,845 CV%=-1275,000 CV%=106,064
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ilos¢ Azwi*: 1 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ Aizwi*: 2 ilos¢ A1zwi*: 3
ilos¢ A1zwi: 5 ilos¢ A1swi: 9 ilos¢ A1zwi: 8 ilos¢ A1zwi: 22
Awi mediana s QD sz‘ srednia * std dev Awi srednia +std dev A‘/Vi srednia +std dev
A 2,900+2,475 3,436+3,753 4,415%4,124 3,656+3,640
13W12
CV%=85,345 CV%=109,226 CV%=93,409 CV%=99,562
(A13ELCO2)
ilos¢ Azwi*: 5 ilos¢ A1zwi*: 8 ilos¢ A1zwi*: 10 ilos¢ A1zwi': 23
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ Aizwi: 3 ilos¢ Aizwi: 2 ilos¢ Aizwi: 5

W grupie przypadkéw Ai13ccTQ' Srednia wartosé sygnatu Ai3ccTQ rosnie wraz ze wzrostem
dtugosci bezdechu, natomiast Srednia wartos¢ sygnatu AizsasTQ maleje wraz ze wzrostem dtugosci
trwania bezdechu. Tendencje wzrostowg wykazuje rdwniez Srednia wartosc sygnatu A13EtCO,.

Charakterystyka grupy przypadkéw AisccTQ, z uwzglednieniem czasu trwania bezdechu

znajduje sie w tabeli 5.9.

Tabela 5.9. Wartosci srednie z odchyleniem standardowym (dla Aiswi, ktére majg rozkiad normainy,
zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Aiswi, ktére nie majg rozktadu

normalnego) dla grupy AizccTQ- z uwzglednieniem dtugosci trwania bezdechu. Wspoétczynniki zmiennosci

(CV%) zostaty policzone w zaleznosci od posiadania lub nie przez dane rozktadu normalnego

30 s bezdech t13.3

60 s bezdech t13.6

maksymalny bezdech

wszystkie przypadki

t13.9 t13
4 Wi srednia t std dev 4 Wi mediana * QD 4 Wi mediana x QD Awi mediana * QD
A -11,55246,936 -5,02714,193 -3,50313,732 -7,88014,801
13W1
CV%=-60,041 CVv%=-83,410 CV%=-106,537 CV%=-60,926
(A13ccTQ)
ilos¢ Azwi*: 0 ilos¢ A1swi™: 0 ilo$¢ A1zwi™: 0 ilos¢ A1swi™: 0
ilos¢ Arzwi: 11 ilo$¢ A1zwi: 8 ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ A1swi: 25
4 Wi srednia t std dev 4 Wi mediana * QD 4 Wi srednia tstd dev Awi mediana * QD
A 36,065+135,780 -13,458+41,591 -64,271463,103 -14,857+27,485
13W2
CV%=376,487 CV%=-309,043 CV%=-98,183 CV%=-184,997
(A13sasTQ)
ilos¢ A1swi': 4 ilos¢ Aiswi: 4 ilos¢ Aswi*: 2 ilos¢ A1swi*: 10
ilos¢ A1zwi: 7 ilo$¢ A1zwi: 4 ilos¢ A1zwi: 4 ilos¢ A1swi: 15
Wi mediana * QD Awi srednia - Std dev AW[ srednia tstd dev A‘/Vi srednia x Std deV
A 29,000+10,000 37,625+20,142 35,500+16,429 34,400£17,263
13W3
(A13SP) CV%=34,483 CV%=53,533 CV%=46,279 CV%=50,183
13

ilos¢ Arswi: 11

ilos¢ A1swi: 0

ilos¢ A1swi*: 8

ilos¢ A1zwi: 0

ilos¢ A1zwi*: 6

ilos¢ A1swi: 0

ilo$¢ A1zwi*: 25

ilos¢ A1awi: 0
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AW, ogia EStd dev | Aw. .. Etstddev | Aw, ... Tstddev | Aw. 4., Tstddev
Assws 16,364+11,334 21,000+11,904 16,167%9,453 17,800+10,886
CV%=69,262 CV%=56,686 CV%=58,471 CV%=61,157
(A13DP)
ilos¢ A1awi*: 10 ilos¢ A1awi*: 8 ilos¢ A13wi*: 6 ilos¢ A1awi': 24
ilos¢ A1zwi: 1 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ Arzwi: 1
AW, ogia EStd dev | Aw. .. Etstddev | Aw, ... Tstddev | Aw. 4., Tstddev
Agswis 21,394+10,950 26,542+13,884 22,611+10,773 23,333+11,647
(B1sMAP) CV%=51,183 CV%=52,309 CV%=47,645 CV%=49,916
ilos¢ Aiawi™: 11 ilos¢ A1awi*: 8 ilos¢ A13wi*: 6 ilos¢ A1zwi': 25
ilos¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi mediana T OD AW, oinia TStA dev | AW, g, o4, + ST dev Wi mediana + QD
Awe 15,000+10,500 1,125+18,248 -5,500£16,404 5,000+14,500
(AsHR) CV%=70,000 CV%=1622,044 CV%=-298,254 CV%=290,000
ilo$¢ A1zwi*: 10 ilos¢ A1zwi*: 5 ilos¢ Arzwi*: 2 ilo$¢ A1zwi™: 17
ilos¢ Arawi: 1 ilos¢ A1zwi: 3 ilos¢ A1awi: 4 ilos¢ A1zwi: 8
AW, oamia TS dev | Aw, .. Estd dev | Aw, ... T std dev Wi mediana £ QD
Aswr 10,855+7,366 12,974+9,515 24,717+15,977 13,670+7,420
(AsCBFVe) CV%=67,858 CV%=73,339 CV%=64,721 CV%=54,279
ilos¢ A1swit: 11 ilos¢ A1zwi™: 8 ilo$¢ A1zwi™: 6 ilo$¢ A1zwi: 25
ilos¢ A1swi: 0 ilo$¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1swi: O ilo$¢ A1zwi: 0
AW, ognia £Std dev | Aw. .. Etstddev | Aw, . ... Tstddev | Aw, .., Tstddev
Asswe -0,027+0,093 -0,144+0,130 -0,130+0,101 -0,08910,117
(AssRI) CV%=-344,444 CV%=-90,278 CV%=-77,692 CV%=-131,461
ilos¢ A1awi*: 5 ilos¢ Arawi™: 1 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ A1zwi': 6
ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ Aizwi: 7 ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ A1zwi: 19
AW, goimia E5td dev | AW, o4y LSt dev | AW, gy, T 52d dev Wi mediana = QD
Assws -0,086+0,265 -0,405+0,561 -0,450+0,356 -0,20010,225
(AssPl) CV%=-308,139 CV%=-138,518 CV%=-79,111 CV%=-112,500
ilos¢ A1zwi': 4 ilos¢ A1awi™: 1 ilos¢ A1zwi*: 0 ilo$¢ A1awi*: 5
ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ Aizwi: 7 ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ A1swi: 19
AW, oania £ 5td dev AW, podiana T OD AW, oimia TStd dev | Aw, g, T std dev
Awio 0,034+0,043 0,020+0,020 0,054+0,045 -0,03840,045
(Assd) CV%=126,471 CV%=100,000 CV%=83,333 CV%=-118,421
ilos¢ Azwi*: 8 ilos¢ A1swi™: 6 ilos¢ Aswi*: 4 ilos¢ A1zwi*: 18
ilos¢ A1awi: 3 ilos¢ A1awi: 1 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 4
A13w1n Wi mediana = OD AW, gyoania Lstd dev | AW, g, £ 58d dev Wi mediana + QD
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(A135a02) -0,010+0,455 -0,417%0,987 -1,507+1,357 -0,460%0,507
CV%=-4550,000 CV%=-236,691 CV%=-90,046 CV%=-110,217

ilos¢ Azwi*: 3 ilos¢ Azwi*: 1 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ Azwi: 4

ilos¢ A1swi: 6 ilos¢ A1swi: 6 ilos¢ Aswi: 6 ilos¢ Aswi: 18
Wi mediana £ OD AW, gyoqnia Lstd dev | AW, 4, £ std dev Wi mediana + QD

— 1,500+£2,250 3,575+3,532 4,817+3,357 2,000+2,800
(AELCO3) CV%=150,000 CV%=98,797 CV%=69,691 CV%=140,000
ilos¢ Aswi*: 8 ilos¢ A1zwi*: 6 ilos¢ A1awi*: 5 ilos¢ Azwi*: 19

ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0

Srednia warto$¢ sygnatu A;sccTQ roénie w grupie przypadkéw Ai;sccTQ wraz ze wzrostem
dtugosci trwania bezdechu. Tak samo jak w grupie przypadkow A;3ccTQ" $Srednia wartos$é sygnatu
A13EtCO; rosnie a $rednia wartos¢ sygnatu Aj3sasTQ maleje. Rozktad przypadkéw w poszczegdlnych

grupach zostat przedstawiony na rysunku 5.14

A3ccTQ>0

przypadkic n.k

Rysunek 5.14. Podziat przypadkéw na grupe z dodatnig (A13ccTQ') i ujemnag (A13ccTQ’) zmiang wartosci

sygnatu ccTQ z uwzglednieniem ochotnikéw

Z przedstawionej powyzej analizy wynika, ze zmiana wartosci sygnatu ccTQ dla 14 sposréd 19
ochotnikéw jest jednoznacznie dodatnia (8 ochotnikéw) lub ujemna (6 ochotnikéw). Ochotnicy z
mieszang reakcjg na bezdech, w trakcie najkrétszego bezdechu wykazujg ujemng wartos¢ zmiany

sygnatu ccTQ, przy bezdechu trwajgcym 60 s 2 ochotnikéw miato odpowiedZ ujemng, a 3 dodatnia.
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Natomiast przy najdtuzszym bezdechu, wszyscy ochotnicy z grupy mieszanej wykazali dodatnig

warto$¢ zmiany sygnatu ccTQ.

5.4.2 Charakterystyka grup przypadkow podzielonych na dodatniq i ujemngq

zmiane sasTQ

Drugi analizowany intuicyjny podziat: na grupe przypadkow gdzie wartos¢ zmiany sygnatu
sasTQ jest dodatnia (A135asTQ*) oraz na grupe przypadkow gdzie warto$é zmiany sygnatu sasTQ jest
ujemna (A13sasTQ)). Charakterystyki parametréw dla tak utworzonych dwdch grup znajduje sie w
tabeli 5.10 (wartosci $rednie i mediany dla poszczegdlnych sygnatdow po podziale na grupy
przypadkéw), tabeli 5.11 (wartosci Srednie i mediany dla poszczegdlnych sygnatéw z uwzglednieniem
czasu trwania bezdechu w grupie AizsasTQ') oraz tabeli 5.12 (wartosci srednie i mediany dla

poszczegdblnych sygnatdw z uwzglednieniem czasu trwania bezdechu w grupie A13sasTQ).

Tabela 5.10. Wartosci srednie z odchyleniem standardowym (dla Aiswi, ktére maja rozktad normalny,
zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Aiswi, ktére nie majg rozktadu
normalnego) dla grupy gdzie warto$¢ AissasTQ jest wieksza od zera (AizsasTQ') oraz mniejsza od zera
(A13sasTQ’). Wspoétczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone w zaleznosci od posiadania lub nie przez dane

rozktadu normalnego

Grupa ochotnikéw | Grupa ochotnikow wszystkie
A1zsasTQ* A13sasTQ przypadki
AW[ mediana x QD AW[ mediana x QD w[ mediana * QD
13,916+19,158 0,9434£19,170 2,997+19,502
A13wa
CV%=137,669 CV%=2032,874 CV%=650,717
(A13ccTQ)
ilo$¢ A1swi*: 15 ilos¢ Awswi*: 17 ilo$¢ A1swi*: 32
ilos¢ A1swi: 10 ilos¢ A1swi: 15 ilos¢ A1zwi: 25
AW[ mediana x QD AW[ mediana x QD w[ mediana * QD
A 54,082+39,668 -75,995173,767 -14,857+73,415
13W2
CV%=73,348 CV%=-97,068 CV%=-494,144
(A13sasTQ)
ilo$¢ A1swi*: 25 ilo$¢ A1zwi*: 0 ilo$¢ A1swi*: 25
ilos¢ A1swi: O ilo$¢ A1zwi: 32 ilo$¢ A1zwi: 32
Awi mediana * QD Awi mediana * QD Wi mediana * QD
A13ws3
37,000+8,500 29,000+13,250 32,000+12,500
(A13SP)
CV%=22,973 CV%=45,690 CV%=39,062
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ilos¢ A1swi*: 24

ilo$¢ A1swi*: 32

ilo$¢ A1swi*: 56

ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi srednia s td dev Wi srednia s td dev Wi srednia o td dev
A 19,000+10,751 15,406+10,251 16,982+10,533
13W4
CV%=56,584 CV%=66,539 CV%=62,024
(A13DP)
ilo$¢ A1zwi*: 24 ilos¢ A1zwi*: 30 ilos¢ A1zwi*: 54
ilos¢ A1zwi: 1 ilo$¢ A1swi: 2 ilos¢ A1zwi: 3
Wi srednia s td dev 4 Wi mediana * QD Wi srednia o td dev
A 24,853+12,511 20,167+9,000 22,901+12,257
13Ws
CV%=50,340 CV%=44,627 CV%=53,522
(A13MAP)
ilos¢ A1zwi*: 25 ilos¢ A1zwi*: 32 ilos¢ A1swi*: 57
ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1swi: O ilos¢ A1zwi: O
AW[ mediana x QD AW[ mediana x QD W[ mediana * QD
2,000+8,500 2,000+13,750 2,000+11,500
A13wWe
CV%=425,000 CVv%=687,500 CVv%=575,000
(A13HR)
ilos¢ Arswi*: 15 ilos¢ A1zwi*: 17 ilos¢ A1zwi*: 32
ilos¢ A1swi: 10 ilos¢ A1zwi: 14 ilos¢ A1zwi: 24
AW[ mediana x QD W[ srednia - Std d@V W[ mediana * QD
18,690+7,440 16,594+11,510 16,850+8,630
A13w7
CV%=39,807 CV%=69,362 CV%=51,217
(A13CBFVe)
ilo$¢ A1swi*: 25 ilos¢ A1swi*: 31 ilo$¢ A1swi*: 56
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1awi: 1 ilos¢ Azwi: 1
Wi srednia s td d@V W[ srednia ~ s td d@V Wi srednia — s td dev
-0,130+0,097 -0,107+0,109 -0,117+0,104
A13ws
CV%=-74,615 CV%=-101,869 CV%=-88,889
(A13RI)
ilo$¢ A1zwi*: 2 ilo$¢ A1zwi*: 5 ilo$¢ A1zwi*: 7
ilo$¢ A1zwi: 23 ilo$¢ A1zwi: 27 ilos$¢ A1zwi: 50
w; srednia s td dev w; srednia o td dev Wi srednia o Std dev
-0,492+0,404 -0,426+0,468 -0,455+0,439
A13wW9
CV%=-82,114 CV%=-109,859 CV%=-96,483
(A13PI)
ilos¢ A1zwi*: 3 ilos¢ A1awi*: 3 ilos¢ A1zwi*: 6
ilo$¢ A1zwi: 22 ilos$¢ A1zwi: 28 ilos¢ A1zwi: 50
w; srednia s td dev w; srednia o td dev Wi srednia o Std dev
A13wio 0,033£0,049 0,027+0,035 0,030£0,042
(A13d) CV%=148,485 CV%=129,630 CV%=140,000

ilos¢ A1zwi*: 15

ilosé Arswi: 21

ilos¢ A1zwi*: 36
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ilos¢ Aswi: 4

ilos¢ A1swi: 8

ilo$¢ A1zwi: 12

AW,» mediana * QD

-0,170+0,475

AW,» mediana * QD

-0,950+1,000

w; mediana * QD

-0,905+0,560

JASEAYEEY
CV%=-279,412 CV%=-105,263 CV%=61,878
(A13Sa02)
ilos¢ A1swi*: 4 ilos¢ A1swi*: 3 ilos¢ A1swi*: 7
ilo$¢ A1zwi: 16 ilo$¢ A1zwi: 24 ilos$¢ A1zwi: 40
Wi srednia u Std dev AW[ mediana x QD Wi mediana * QD
3,260+3,405 3,500+2,850 3,000+3,230
A13w12
CV%=104,448 CV%=81,429 CVv%=108,333
(A13EtCO2)

ilos¢ A1zwi*: 17

iloS¢ A1awi: 2

ilos¢ Arswi*: 25

ilos¢ A1zwi: 3

ilos¢ Arswi*: 42

ilos¢ A1zwi: 5

Tabela 5.10 zawiera wartosci Srednie i mediany dla dwdch grup powstatych po rozdzieleniu
57 przypadkdéw na przypadki gdzie wartos¢ Aisw; (4135asTQ) jest wieksza lub mniejsza od zera
(przypadkéw gdzie warto$¢ Aisw, jest réwna 0 nie zarejestrowano). Szczegdtowy opis grupy
przypadkéw gdzie AizsasTQ', oraz grupy przypadkéw gdzie AizsasTQ., z uwzglednieniem czasu

trwania bezdechu znajdujg sie odpowiednio w tabeli 5.11 oraz w tabeli 5.12.

Tabela 5.11. Wartosci srednie z odchyleniem standardowym (dla Aiswi, ktére maja rozktad normalny,
zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Aiswi, ktére nie majg rozktadu
normalnego) dla grupy przypadkow gdzie AissasTQ* z uwzglednieniem diugosci trwania bezdechu.

Wspotczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone w zaleznosci od posiadania lub nie przez dane rozktadu

normalnego
maksymalny bezdech | wszystkie przypadki
30 s bezdech t13.3 60 s bezdech t13.6
t13.9 w grupie A1zsasTQ*
Wi srednia _ Std deV Awi mediana * QD Wi srednia o Sld dev Awi mediana * QD
A 0,460+18,704 -1,467+42,696 40,854+40,944 13,916+19,158
13W1
CV%=4066,087 CV%=-2910,429 CV%=100,220 CV%=137,669
(A13ccTQ)
ilos¢ A1awi*: 5 ilos¢ Azwi*: 3 ilos¢ A1awi*: 7 ilos¢ A1zwi*: 15
ilos¢ A1zwi: 4 ilo$¢ A1zwi: 4 ilos¢ A1swi: 2 ilo$¢ A1swi: 10
Awi mediana * QD Awi mediana * QD Wi srednia o Sld dev Awi mediana * QD
A 72,808+13,702 83,987+42,829 41,523+40,458 54,082+39,668
13W2
CV%=18,819 CV%=50,995 CV%=97,435 CV%=73,348
(A13sasTQ)
ilos¢ A1swi*: 9 ilos¢ Azwi*: 7 ilos¢ A1zwi*: 9 ilos¢ Azwi*: 25
ilo$¢ A1swi: O ilo$¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: O ilo$¢ A1zwi: 0
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Wi srednia L Std dev Wi srednia T Std dev Wi srednia T Std dev AW, ediana T OD
Asswa 36,333£19,698 30,857+12,877 41,222+27,133 37,00048,500
CV%=54,215 CV%=41,731 CV%=65,822 CV%=22,973
(A13SP)
ilos¢ A1zwi': 8 ilos¢ Aawi*: 7 ilos¢ A1zwi*: 9 ilos¢ A1awi: 24
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi oania = Std dev W, oania = Std dev W o oania T Std dev W oania T Std dev
Asswia 17,667+7,176 15,143+13,031 23,333+£11,478 19,000+10,751
(A1:DP) CV%=40,618 CV%=86,053 CV%=49,192 CV%=56,584
ilos¢ A1zwi*: 9 ilo$¢ A1zwi™: 6 ilos¢ A1zwi*: 9 ilos¢ A1awi': 24
ilos¢ A1awi: 0 ilos¢ Arawi: 1 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1awi: 1
W, crodnia £ Std dev W ooania £ Std dev W; croania T Std dev W, roania T Std dev
Assws 23,88919,487 20,381+12,645 29,296%14,796 24,853+12,511
(AsMAP) CV%=39,713 CV%=62,043 CV%=50,505 CV%=50,340
ilos¢ Azwi*: 9 ilos¢ Azwi*: 7 ilos¢ Aswi*: 9 ilos¢ Aswi*: 25
ilos¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
AW, ediana TOD Wi sreania £ St dev Wi srednia T Std dev AW; mediana TOD
Awe 5,00049,000 -4,143+16,160 -2,222+15,303 2,000+8,500
(B13HR) CV%=180,000 CV%=-390,055 CV%=-688,704 CV%=425,000
ilo$¢ A1zwit: 7 ilos¢ Azwi*: 4 ilos¢ Azwi*: 4 ilo$¢ A1zwi*: 15
ilos¢ A1zwi: 2 ilos¢ A1zwi: 3 ilos¢ A1zwi: 5 ilo$¢ A1zwi: 10
Wi srednia = Std dev Wi srednia T Std dev AW, pediana TOD AW, pediana TOD
Aswr 12,913+11,500 14,830+5,761 35,54145,895 18,690+7,440
(A1sCBFVe) CV%=89,057 CV%=38,847 CV%=16,586 CV%=39,807
ilos¢ A1swi*: 9 ilos¢ Aizwi*: 7 ilos¢ Azwi*: 9 ilos¢ Aswi*: 25
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1zwi: 0
Wi srednia T Std dev W, srednia = Std dev Wi srednia T 5td dev Wi srednia = 5td dev
Asswis -0,086+0,091 -0,160+0,085 -0,150+0,106 -0,130+0,097
(A5sRI) CV%=-105,814 CV%=-53,125 CV%=-70,667 CV%=-74,615
ilos¢ A1awi': 2 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ A1awi': 2
ilos¢ A1zwi: 7 ilos¢ Aizwi: 7 ilos¢ A1zwi: 9 ilos¢ A1zwi: 23
W; oroania T Std dev W, oroania £ Std dev W; groania T Std dev W; codnia T Std dev
Aisws -0,277+0,442 -0,431+0,199 -0,753+0,364 -0,492+0,404
(A15P)) CV%=-159,567 CV%=-46,172 CV%=-48,340 CV%=-82,114
ilos¢ Azwi*: 3 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ Azwi*: 0 ilos¢ A1zwi': 3
ilod¢ A1awi: 6 ilos¢ Aizwi: 7 ilos¢ A1awi: 9 ilos¢ A1awi: 22
A13w1o W; oroania £ Std dev W, oroania £ Std dev W; groania T Std dev W; codnia T Std dev
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(Az3d) 0,023+0,045 0,033+0,056 0,042+0,052 0,033+0,049
CV%=195,652 CV%=169,697 CV%=123,809 CV%=148,485
ilos¢ Azwi*: 4 ilos¢ A1zwi: 5 ilos¢ A1zwi*: 6 ilos¢ Aawi*: 15
ilos¢ A1awi: 2 ilos¢ A1awi: 1 ilos¢ A1awi: 1 ilos¢ Aizwi: 4

Wi srednia L Std dev Wi srednia L 5t dev Wi sreania T Std dev AW; ediana T OD
— -0,522+0,894 -0,420%0,966 -0,781+1,448 -0,170+0,475
(8155005) CV%=-171,264 CV%=-230,000 CV%=-185,403 CV%=-279,412
ilos¢ Azwi*: 1 ilos¢ A1zwi': 1 ilos¢ Aizwi*: 2 ilos¢ A1swi: 4
ilos¢ A1zwi: 5 ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ A1zwi: 5 ilos¢ A1swi: 16

Wi srednia T S1d dev Wi srednia T Std dev W, srednia T 51d dev Wi srednia T 5td dev
Auwis 2,844+3,088 3,486%2,729 3,500+4,400 3,260%3,405
(A15ELCO2) CV%=108,579 CV%=78,285 CV%=125,714 CV%=104,448

ilos¢ A1swi*: 5

ilos¢ A1awi: 0

ilos¢ A1swi*: 6

ilos¢ A1awi: 0

ilos¢ A1swi*: 6

ilos¢ A1zwi: 2

ilo$¢ A1zwi*: 17

ilos¢ Arawyi: 2

Szczegbdtowy opis grupy przypadkéw gdzie Ai3sasTQ, z uwzglednieniem czasu trwania

bezdechu znajduja sie w tabeli 5.12.

Tabela 5.12. Wartosci $rednie z odchyleniem standardowym (dla Aiswi, ktére majg rozkitad normalny,

zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Aizwi, ktére nie majg rozktadu

normalnego) dla grupy przypadkéw gdzie AissasTQ z uwzglednieniem dtugosci trwania bezdechu.

Wspotczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone w zaleznosci od posiadania lub nie przez dane rozktadu

normalnego
maksymalny bezdech | wszystkie przypadki
30 s bezdech t13.3 60 s bezdech t13.6
t13.9 w grupie A13sasTQ
Wi srednia o Std dev AW[ mediana * QD Awi mediana * QD Awi mediana * QD
A -4,271+7,042 5,549+16,604 18,648+31,381 0,943+£19,170
13W1
CV%=-164,879 CV%=299,225 CV%=168,281 CV%=2032,874
(A13¢ccTQ)
ilos¢ A1awi*: 3 ilos¢ A1zwi*: 8 ilos¢ A1swi*: 6 ilos¢ Azwit: 17
ilos¢ A1awi: 7 ilos¢ A1zwi: 4 ilos¢ A1zwi: 4 ilos¢ A1zwi: 15
AW[ mediana * QD AW[ mediana * QD Wi srednia ’ Std dev Awi mediana x QD
A -33,461+62,437 -54,687+68,816 -193,876%125,825 -75,995+73,767
13W2
CV%=-186,596 CV%=-125,836 CV%=-64,900 CV%=-97,068
(A13sasTQ)
ilos¢ Azwi*: 0 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ Azwi*: O ilos¢ A1zwi*: 0
ilos¢ A1swi: 10 ilos¢ Azwi: 12 ilos¢ A1zwi: 10 ilos¢ A1zwi: 32
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Wi srednia L Std dev Wi srednia T Std dev Wi srednia T Std dev AW, ediana T OD
Asswa 27,600+12,903 34,167+19,502 38,000+25,412 29,000413,250
CV%=46,750 CV%=57,078 CV%=66,874 CV%=45,690
(A13SP)
ilos¢ Aswi': 10 ilos¢ Aswi*: 12 ilos¢ Aswi*: 10 ilos¢ Aswi*: 32
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
Wi oania = Std dev W, oania = Std dev W o oania T Std dev W oania T Std dev
Asswia 13,100+11,818 17,750+8,945 14,900£10,535 15,406+10,251
(A1:DP) CV%=90,214 CV%=50,394 CV%=70,705 CV%=66,539
ilos¢ A1zwi': 8 ilos¢ A1zwi: 12 ilos¢ A1awi*: 10 ilo$¢ A1awi': 30
ilos¢ A1awi: 2 ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1awi: 2
Wi srednia L St dev Wi sreania £ Std dev Wi srednia T Std dev AW; mediana T OD
Assws 17,933+9,617 23,222+11,425 22,600£15,072 20,167+9,000
(AsMAP) CV%=53,627 CV%=49,199 CV%=66,690 CV%=44,627
ilos¢ A1zwi*: 10 ilos¢ Arzwi*: 12 ilos¢ A1zwi*: 10 ilo$¢ A1zwi: 32
ilos¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilo$¢ A1awi: 0 ilos¢ A1zwi: 0
AW, ediana TOD Wi sreania £ St dev Wi srednia T Std dev AW; mediana TOD
Awe 10,500+10,000 -1,167+17,262 -11,000+26,394 2,000+13,750
(B13HR) CV%=95,238 CV%=-1479,177 CV%=-239,945 CV%=687,500
ilo$¢ A1zwit: 9 ilos¢ A1zwi*: 5 ilos¢ Azwi*: 3 ilo$¢ A1zwi™: 17
ilos¢ A1swi: 1 ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ A1zwi: 7 ilos¢ A1zwi: 14
Wi srednia T Std dev Wi srednia T 5td dev Wi srednia T 5td dev Wi srednia T 5td dev
Aswr 10,646%10,955 16,42249,753 22,749+11,773 16,594+11,510
(A1sCBFVe) CV%=102,902 CV%=59,390 CV%=51,752 CV%=69,362
ilos¢ A1zwi*: 9 ilos¢ A1zwi*: 12 ilos¢ A1awi*: 10 ilos¢ A1zwi': 31
ilos¢ A1zwi: 1 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ Arzwi: 1
Wi srednia T Std dev W, srednia = Std dev Wi srednia T 5td dev Wi srednia = 5td dev
Asswe -0,028+0,103 -0,146+0,107 -0,141+0,079 -0,107+0,109
(A5sRI) CV%=-367,857 CV%=-73,288 CV%=-56,028 CV%=-101,869
ilos¢ A1zwi': 4 ilos¢ A1awi™: 1 ilos¢ A1zwi*: 0 ilos¢ A1awi*: 5
ilos¢ A1zwi: 6 ilos¢ Azwi: 11 ilos¢ Azwi: 10 ilos¢ A1zwi: 27
W; oroania T Std dev W, oroania £ Std dev W; groania T Std dev W; codnia T Std dev
Aisws -0,086+0,220 -0,587+40,524 -0,571+0,430 -0,426+0,468
(A15P)) CV%=-255,814 CV%=-89,267 CV%=-75,306 CV%=-109,859
ilos¢ Arzwi*: 2 ilos¢ Azwi*: 1 ilos¢ Azwi*: 0 ilos¢ A1zwi': 3
ilos¢ A1awi: 7 ilos¢ A1awi: 11 ilos¢ A1zwi: 10 ilosc A1awi: 28
A13w1o W; oroania £ Std dev W, oroania £ Std dev W; groania T Std dev W; codnia T Std dev
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(A13d) 0,024+0,033 0,022+0,034 0,03740,040 0,027+0,035
CV%=137,500 CV%=154,545 CV%=108,108 CV%=129,630
ilo$¢ A1awi*: 7 ilos¢ A1zwi*: 7 ilos¢ A1zwi*: 7 ilos¢ A1zwi*: 21
ilos¢ A1zwi: 3 ilo$¢ A1zwi: 3 ilos¢ A1zwi: 2 ilo$¢ A1zwi: 8
4 Wi mediana * QD Y| Wi mediana * QD Wi srednia * st d dev 4 wi mediana x QD
A -0,01510,480 -1,050£1,000 -1,3334£1,068 -0,950+£1,000
13W11
CV%=-3200,000 CV%=-95,238 CV%=-80,120 CV%=-105,263
(A135002)
ilos¢ A1zwi*: 3 ilos$¢ A1zwi*: 0 ilos¢ A1zwi*: O ilos¢ A1awi*: 3
ilos¢ A1awi: 6 ilo$¢ A1awi: 9 ilos¢ A1awi: 9 ilos$¢ A1zwi: 24
Wi srednia - Std dev Wi srednia =5 td dev Wi srednia 15 td dev A Wi mediana * QD
A 2,360+2,459 3,500+4,085 5,480+3,406 3,500+2,850
13W12
CV%=104,195 CV%=116,714 CV%=62,153 CVv%=81,429
(A13EtCO2)
ilos¢ A1zwi*: 8 ilos¢ A1zwi*: 8 ilos$¢ A1zwi*: 9 ilo$¢ A1zwi*: 25
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1awi: 3 ilos¢ A1zwi: O ilo$¢ A1awi: 3

Rozktad przypadkéw w poszczegdlnych grupach zostat przedstawiony na rysunku 5.15.

przypadki ¢ n.k

Rysunek 5.15. Podziat przypadkéw na grupe z dodatnig (A13sasTQ') i ujemng (A13sasTQ’) zmiang wartosci

sygnatu sasTQ z uwzglednieniem ochotnikéw

Przy intuicyjnym podziale przypadkéw okazato sie, ze jedynie 5 z 19 ochotnikéw wykazuje

jednoznacznie dodatnig (2 ochotnikéw) lub ujemng (3 ochotnikéw) zmiane sygnatu sasTQ.
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5.4.3 Charakterystyka grup czterech przypadkow

Analiza grup ochotnikow Ai3sasTQ’, AissasTQ  oraz grup ochotnikdw AizccTQ', AisccTQ

wykazata, ze grupy te nie pokrywajg sie. llustruje to rysunek 5.16.

o
c
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g

e
©
[=}
>
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o

Rysunek 5.16. Poréwnanie schematéw podziatu na grupy AzccTQ>0 i A13ccTQ<0 oraz AizsasTQ>0 i
A135asTQ<0

Przy zestawieniu dwoéch podziatdw na dodatnig i ujemng grupe Ai3ccTQ oraz dodatnig i
ujemng grupe Ai3sasTQ widac, ze grupy nie pokrywajg sie. Brak im czesci wspdlnych. Dlatego tez
grupe 57 przypadkéw podzielono w nastepujacy sposéb:

e grupa przypadkow gdzie A;3ccTQ>0 oraz AjzsasTQ>0 (15 przypadkow);
e grupa przypadkow gdzie A;3ccTQ<0 oraz A;3sasTQ>0 (10 przypadkéow);
e grupa przypadkow gdzie A;3ccTQ>0 oraz A13sasTQ<0 (17 przypadkéw);
e grupa przypadkow gdzie A;3ccTQ<0 oraz A135asTQ<0 (15 przypadkdw).

Grupy powstate z powyiszego podziatu przypadkdw poddano analizom statystycznym.
Analizy te wykazaty, 7e w kazdej z powyzszych grup istnieje zalezno$¢ pomiedzy zmiang sygnatu ccTQ
oraz zmiang sygnatu sasTQ a innymi mierzonymi sygnatami. Jednak zaleznosci te nie zostang
omédwione w rozprawie ze wzgledu na niskg wartos$¢ wspotczynnika determinacji oraz na fakt, ze ilos¢

parametréw w tych zaleznosciach jest zblizona do ilosci przypadkéw w grupach.
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5.4.4 Pod:ziat przypadkow za pomocq analizy skupien

Dane pochodzace z 57 przypadkow zostaty poddane analizie klastrowej (skupien) (ang.
cluster analysis) [51]. Ze wzgledu na specyfike danych przetestowane zostaty nastepujace metody
aglomeracyjne: pojedyncze wigzanie, petne wigzanie, Srednich potaczen, metoda Warda. Uzyte miary
odlegtosci to kwadrat odlegtosci euklidesowej, odlegtos¢ euklidesowa, odlegto$¢ miejska
(Manhattan), odlegto$¢ Czebyszewa, 1-r Pearsona. Metodg, ktéra data najlepszy, z punktu widzenia
specyfiki danych, podziat byta metoda aglomeracji z petnym wigzaniem i miarg odlegtosci Czebyszewa
(ang. complete linkage with Chebyshev distance). Metoda ta podzielita dane na dwie grupy (rysunek
5.17):

> lewy klaster, 31 przypadki, ktdre sg po lewej stronie. 29 przypadkdéw w tej grupie
posiada ujemng wartos¢ zmiany sygnatu sasTQ, A13sasTQ<0;
> prawy klaster, 22 przypadki, ktdre znalazty sie po prawej stronie. Wszystkie przypadki
w tej grupie posiada dodatnig warto$¢ zmiany sygnatu sasTQ, A;3sasTQ>0.
W wyniku tak przeprowadzonej aglomeracji 4 przypadki nie zostaty przyporzadkowane do

zadnej grupy.
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Rysunek 5.17. Diagram drzewa z wigzaniem petnym i odlegtoscia Czebyszewa dla 53 przypadkéw (4

przypadki nie zostaty sklasyfikowane przez algorytm)

Wartosci srednie oraz mediany, dla tak otrzymanych grup zostaty przedstawione w tabeli

5.13.
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Tabela 5.13. Wartosci $rednie z odchyleniem standardowym (dla Aiswi, ktére majg rozktad normalny,
zakreskowane, szare komorki) oraz mediany z odchyleniem kwartylnym (dla Aizwi, ktére nie majg rozktadu
normalnego) dla grupy przypadkéw lewy i prawy klaster. Wspétczynniki zmiennosci (CV%) zostaty policzone

w zaleznosci od posiadania lub nie przez dane rozktadu normalnego

Grupa przypadkéw | Grupa przypadkow
lewy klaster prawy klaster
Awi mediana * QD Awi mediana * QD
0,943+£18,435 18,286+20,235
A13wa
CV%=1954,931 CV%=110,658
(A13ccTQ)
ilos¢ A1swi*: 16 ilos¢ A1zwi*: 14
ilos¢ A1swi: 15 ilos¢ A1zwi: 8
A‘/Vi mediana * QD A‘/Vi mediana * QD
-87,473+179,019 63,706+29,863
A13wW2
CV%=--90,335 CV%=46,876
(A13sasTQ)
ilo$¢ A1zwi*: 2 ilo$¢ A1swi*: 22
ilo$¢ A1zwi: 29 ilo$¢ A1swi: O
A‘/Vi mediana * QD Wi srednia _ Std dev
29,000+13,5 35,682115,664
A13ws3
CV%=46,552 CV%=43,899
(A13SP)
ilos¢ Arswi*: 31 ilos¢ A1zwi*: 21
ilos¢ A1swi: O ilo$¢ A1swi: O
Wi srednia ~ Std dev Wi srednia _ Std dev
14,516+10,627 19,818+9,878
A13wa
CV%=73,209 CV%=49,844
(A13DP)
ilos¢ A1zwi*: 29 ilos¢ A1zwi*: 21
iloS¢ A1awi: 2 ilos¢ A1awi: 1
A‘/Vi mediana * QD W[ srednia ~ s td dev
19,667+10,167 25,106+10,097
A13wWs
CV%=51,696 CV%=40,217
(A13MAP)
ilo$¢ A1swi*: 31 ilos¢ A1zwi*: 22
ilos¢ A1zwi: 0 ilos¢ A1awi: 0
A‘/Vi mediana * QD A‘/Vi mediana * QD
2,000+12,500 2,500+8,000
A13Ws
CV%=625,000 CV%=320,000
(A13HR)
ilo$¢ A1swi*: 16 ilo$¢ A1swi*: 14
ilo$¢ A1zwi: 14 ilos¢ A1swi: 8
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Wi srednia =5 td dev W[ srednia xs td dev
15,915+11,300 18,966+12,749
A13w7
CV%=71,002 CV%=67,220
(A13CBFVe)
ilos¢ A1zwi*: 30 ilo$¢ A1swi*: 22
ilos¢ Aawi: 1 ilos¢ A1zwi: 0
Wi srednia =5 td dev W[ srednia xs td dev
-0,090+0,098 -0,128+0,093
A13wsg
CV%=-108,889 CV%=-72,656
(A13RI)
ilos$¢ A1zwi*: 5 ilos¢ A1zwi*: 2
ilos$¢ A13wi: 26 ilo$¢ A1zwi: 20
AWi mediana * QD Wi srednia = Std dev
-0,250+0,315 -0,485+0,396
A13wWo
CV%=-126,000 CV%=-81,649
(A13PI)
ilos¢ A1swi*: 3 ilos¢ A1zwi*: 3
ilo$¢ A1zwi: 27 ilo$¢ A1zwi: 19
Wi srednia o Std dev Wi srednia s td dev
0,030£0,038 0,02810,047
A13wW1o
CV%=126,667 CV%=167,857
(A13d)
ilos¢ A1zwi': 23 ilos¢ A1zwi*: 12
ilos¢ A1zwi: 8 ilos¢ A1swi: 4
A‘/Vi mediana T QD A‘/Vi mediana T QD
. -0,950+0,980 -0,100+0,475
A13w11
CV%=-103,158 CV%=-475,000
(A13Sa02)
ilo$¢ A1zwi*: 3 ilo$¢ A1zwi*: 4
ilos¢ A1swi: 24 ilos¢ A1zwi: 13
A‘/Vi mediana T QD Wi srednia s td d@V
3,000+2,900 3,104+3,310
A13w12
CV%=96,667 CV%=106,637
(A13ELCO2)
ilo$¢ A1swi*: 24 ilos¢ A1zwi*: 15
ilos¢ A1awi: 3 ilos¢ A1awi: 1

Wartosci median sygnatéw A13ccTQ oraz AizsasTQ w lewym i prawym klastrze réznig sie w

sposéb znaczacy. Wszystkie sygnaty charakteryzujg sie rowniez duzymi wartosciami wspotczynnika

zmiennosci.
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5.4.5 Podsumowanie

W rozdziale zostaty przeanalizowane dane otrzymane z Gdanskiego Uniwersytety
Medycznego. Dane pochodzg od 19 ochotnikdow, ktorzy wstrzymywali oddech na kolejno 30s, 60's
oraz na maksymalnie dtugi czas. Z przeprowadzonych analiz wynika, ze sygnaty otrzymana dla
badanej grupy wykazujg duzg zmienno$¢ oraz czesciowo brak rozktadu normalnego. Moze to by¢
spowodowane zaréwno zbyt matg grupg badawczg jak i specyfikg eksperymentu. Dla rozprawy wazny
jest fakt, ze dane mozna analizowac¢ zaréwno jako dane podzielone na etapy eksperymentu z
uwzglednieniem lub bez dtugosci trwania bezdechu jak i jako zmiane wartosci sygnatéw wywotang

bezdechem.
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6. Zaproponowane modele zmian szerokosci przestrzeni

podpajeczynowkowej

Istniejgca wiedza na temat regulacji przestrzeni podpajeczynéwkowej skupia sie wytacznie na
obserwacjach medycznych, pozbawionych szczegétowe] analizy statystycznej. Skape, ale istniejgce
modele zawierajg btedy wynikajgce zaréwno ze ztych zatozen poczatkowych jak i zastosowania
niepotrzebnie ograniczonych narzedzi matematycznych. Pierwsze prace autorki pokazujg alternatywe
dla istniejgcych modeli oraz proponujg nowe, oryginalne spojrzenie na interpretacje matematyczne
istniejgcych prac [49] [50].

W wyniku szczegdtowej analizy zgromadzonego materiatu badawczego powstaty dwie grupy
o odmiennej reakcji na bezdech. Dla kazdej z grup zostat utworzony model zmian szerokosci
przestrzeni podpajeczyndwkowej. W toku prac, uzyskane zostaty réwniez klasyfikatory, pozwalajace
na przyporzagdkowanie pacjenta do danej grupy. Modele te oraz klasyfikatory postuzyt do

zaproponowania procedury diagnostycznej.

6.1. Model zmian szerokosci przestrzeni podpajeczynowkowej zalezny od zmiany

wartosci sygnatu ccTQ

Analiza danych otrzymanych w wyniku eksperymentu polegajacego na wstrzymywaniu
oddechu przez ochotnikdw pozwolita na otrzymanie modeli zmian sygnatu ccTQ [35]. Sygnat ten
odzwierciedla sktadowg sercowg w pulsacji przestrzeni podpajeczynéwkowej. Do otrzymania modeli
uzyto metody linearyzowanej regresji nieliniowe;j.

W pierwszej kolejnosci wykonane zostaty préby utworzenia modeli dla sygnatéw ccTQ oraz
sasTQ. Nie udato sie utworzyé modeli (o parametrach znaczacych statystycznie oraz z wystarczajgca
pokrywalnoscia dla danych) dla tych sygnatéw. Kolejnym etapem byta préba utworzenia modelu dla
zmiany sygnatu ccTQ lub zmiany sygnatu sasTQ. Préba ta skoriczyta sie niepowodzeniem. W wyniku
dalszej analizy, dane podzielono na grupy i utworzono dwa modele: dla dodatniej zmiany sygnatu
ccTQ (A13ccTQ?) oraz dla ujemnej zmiany sygnatu ccTQ (A13ccTQ). Modele te zostaty wybrane na
podstawie wartosci wspodtczynnika determinacji z grupy wszystkich modeli, ktdre mogg by¢
utworzone dla tych sygnatow. Waznym kryterium wyboru byt poziom istotnosci parametréw tych
modeli. Przyjeto poziom istotnosci parametrow a=0,05.

Model A13ccTQ* zalezy od zmiany pulsu oraz zmiany sredniej predkosci przeptywu krwi:
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AsecTQ" = £, (43 HR, 4,,CBFVe), 6.1
a dokfadniej:
AccTQ" = 2697 3,299-A,HR +4,629-107 - A ;HR?
13
+2,02-107 -A,HR® —1,81-107 - A ,HR’ 6.2
A;CBFV

+1,483-A,CBFV-242-10%-¢ 1© +0,430,

A;HR #0

Model ten obejmuje 32 przypadki i wyklucza sytuacje, kiedy zmiana pulsu jest réwna 0
(eksperyment nie wykazat takiego przypadku). Wspétczynnik determinacji dla tego modelu jest

réwny R?=0,791. Wykres funkcji A13ccTQ* zostat pokazany na rysunku 6.1.

100}
Aq3 ccTQ* 501

40
Aq3 CBFV

Rysunek 6.1. Wykres funkcji Ai3ccTQ' [a.u.] wzgledem AisHR [uderzen/min] oraz Ai13CBFVe [cm/s]

ograniczony zakresem fizjologicznym

Model Ai3ccTQ zalezy od zmiany Sredniego ci$nienia tetniczego, zmiany pulsu oraz zmiany

indeksu pulsacji:

AecTQ = froins (AsMAP, A ;HR, A, PI) 6.3

a dokfadniej:
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A;HR
A;ccTQ™ =0,3319-A,HR -5,664-107* - A ;HR® +8,194-107% -¢ 10
22,167

A;MAP

-1,476- A ;MAP +9,564-107 - A ;MAP*

AzMAP

-2,163-10° - A;MAP +1,171-107 10 10

3,704- 107
APl

6.4

APl

-36,19-10 10 +4,553,
A;MAP #0AA;PT#0

Model ten obejmuje 25 przypadkéw i wyklucza sytuacje, kiedy zmiana sredniego cisnienia
tetniczego oraz zmiana indeksu pulsacji sg réwne (eksperyment nie wykazat takich przypadkdéw).
Wspdtczynnik determinacji dla tego modelu jest réwny R?=0,823. Wykres funkcji A;3ccTQ zostat

pokazany na rysunku 6.2.

Ll A MAP=04
Ll A MAP=10
B A MAP=50

Rysunek 6.2. Wykres funkcji A13ccTQ [a.u.] wzgledem Ai3HR [uderzeri/min] i A13PI [1] dla 3 r6znych wartosci

A13MAP [mmHg] ograniczony zakresem fizjologicznym

Poréwnujac te dwa modele, mozna przypuszczaé, ze istniejg dwa rézne systemy regulacyjne,
ktore w zaleznosci od tego, w ktérej grupie, dodatniej czy ujemnej, znajduje sie przypadek, sg pod

kontrolg innych czynnikéw. Interpretacje tych regulacji przedstawia rysunek 6.3.
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Rysunek 6.3. Zmiana wartosci ccTQ w wyniku bezdechu. Poczagtkowa wartoéé sygnatu ccTQ oznaczona ccTQ?,
w wyniku bezdechu, wzrosta do wartosci ccTQ* (model A13ccTQ*) lub zmalata do wartosci ccTQ (model

A13ccTQ’), w zaleznosci od przypadku

Przyjmujac, warto$¢ poczatkowa sygnatu ccTQ jako ccTQ?, moze ona wzrosngé (do wartosci
ccTQ") lub zmale¢ (do wartosci ccTQ') w zaleznosci od rozwazanego przypadku.

Jak dotychczas, brak jest doniesien literaturowych o analizie opierajacej sie na takim podziale
przypadkéw. Nie ma réwniez doniesien dotyczgcych mechanizméw opisujgcych zmniejszenie lub
zwiekszenie szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej, ktére to pojawiajg sie w wyniku tego
samego eksperymentu. Przedstawione wyniki sg oryginalne na skale Swiatowa. Sg to wstepne

badania, dlatego tez przeprowadzone byty na grupie zdrowych ochotnikow.

6.2. Klasyfikatory pozwalajgce na pogrupowanie ochotnikow

Opisane powyzej modele (zaleznosci 6.1 oraz 6.3) pozwolity na podziat przypadkdédw na dwie
grupy. Podziat ten zostat wprowadzony w wyniku analizy réznic pomiedzy etapami eksperymentu,
dlatego tez celowe jest poszukanie sposobu na przyporzgdkowanie przypadkow do danej grupy tylko
na podstawie pomiaréw w spoczynku (t1). Do tego celu wykorzystane zostaty znane klasyfikatory:
wskaznik autoregulacji naczyn mézgowych (réwnanie 2.16), indeks autoregulacji (rownanie 2.20)
oraz wskaznik autoregulacji (rdwnanie 2.19). Pod wielkosci z indeksem "1" zostaty podstawione
pomiary wykonane w t1, natomiast pod wielkosci z indeksem "2" zostaty podstawione pomiary
wykonane w t3, niezaleznie czy od tego, czy badany w eksperymencie sygnat rdst lub malat.
Woyliczone wartosci median klasyfikatoréw zostaty umieszczone w tabeli5.1. Zaréwno parametry sAR,

ARl oraz AG nie wykazujg rozktadu normalnego.
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Tabela 6.1. Mediany z rozktadem kwartylnym wartosci klasyfikatorow sAR, ARI, AG dla wszystkich

przypadkow oraz z podziatem na grupe przypadkow Ai3ccTQ* oraz grupe przypadkow AizccTQ

wszystkie przypadki

grupa przypadkéw

grupa przypadkow

AgzccTQF AgzccTQ
wskaznik autoregulacji -0,38540,681 -0,650+0,587 -0,110+0,664
naczyn moézgowych sAR
indeks autoregulacji AR/ 1,554+1,289 1,845+1,099 1,152+0,965

wskaznik autoregulacji AG 0,685%0,544 0,890+0,510 0,493+0,298

Tabela 6.1 zawiera mediany klasyfikatoréw sAR, ARl oraz AG wyliczone dla grup przypadkow.

Réznice w wartosciach median powalajg sadzi¢, ze jest mozliwe okreslenie przynaleznosci danego

przypadku do grupy przypadkéw. Rozktad przypadkédw na podstawie wyliczonych klasyfikatorow

przedstawiajg rysunek 6.4, rysunek 6.5 oraz rysunek 6.6.

@ A13ccTQ<0

A13ccTQ>0

wartos¢ klasyfikatora sAR

-10

numer porzagdkowy przypadku

Rysunek 6.4. Rozktad wskaznika autoregulacji naczyn mézgowych sAR w grupach przypadkow Ai13ccTQ* oraz

A13ccTQ
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Rysunek 6.5. Rozktad indeksu autoregulacji AR/ w grupach przypadkow A13ccTQ* oraz AizccTQ

wartos¢ klasyfikatora AG

2

@ A13ccTQ<0

A13ccTQ>0

5 10 15 20

numer porzagdkowy przypadku

Rysunek 6.6. Rozktad wskaznika autoregulacji AG w grupach przypadkow A13ccTQ* oraz AisccTQ

Poréwnujgc mediany klasyfikatorow sAR, ARl oraz AG dla jednolitej grupy oraz z podziatem

na grupe przypadkow A;sccTQY oraz A;zccTQ mozna bylo przypuszczaé, ze jest mozliwosé
przyporzagdkowania przypadkéw do grup przypadkéw. Doktadna analiza rozktadow wartosci
klasyfikatoréw sAR, ARl oraz AG wykazata, ze nie jest mozliwe sklasyfikowanie przypadkéw do grup
przypadkéw wytgcznie przy uzyciu tych klasyfikatoréw. Zatem celowe jest znalezienie takich

klasyfikatoréw, ktore w pomiarze spoczynkowym pozwolg przyporzadkowac przypadki do jednej z
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grup przypadkow. Z przeprowadzonych analiz zgromadzonego materiatu wyznaczone zostaty dwa

nowe, autorskie klasyfikatory [48]:

v Kssu
sasTQ' .
SSH — W[au . rnln] 6.5
oraz
‘/ chSS
T t1
K, .55 = CC—Q”[a.u.] 5.6
sasTQ

Wartosci klasyfikatoréw Kssy oraz Kess zostaty policzone dla wszystkich przypadkow.
Pozwolito to na wyznaczenie wartosci granicznej tych klasyfikatorow pozwalajgcej na
przyporzagdkowanie przypadkéw do odpowiedniej grupy przypadkéw. Rozktad wartosci
klasyfikatoréw Kssy oraz Kcss zostat pokazany na rysunku 6.7 oraz rysunku 6.8. Klasyfikator Kssy
zaréwno w grupie przypadkéw A;3ccTQ' jak i w grupie przypadkéw AisccTQ nie wykazuje rozktadu

normalnego. Klasyfikator K.ss w obu grupach przypadkéw wykazuje rozktad normalny.
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Rysunek 6.7. Rozktad klasyfikatora Kssy z podziatem na grupy przypadkow AizccTQ' oraz AizccTQ
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Rysunek 6.8. Rozktad klasyfikatora Kccss z podziatem na grupy przypadkéw AisccTQ* oraz A1zccTQ”

Zatem mozliwe jest, aby klasyfikatory Kssy oraz Kess pozwolity na przyporzagdkowanie
przypadkéw do jednej z grup przypadkow. Dla klasyfikatora Kssy wartos$é graniczna pozwalajgca na
przyporzadkowanie do grupy to 2,150. W przypadku klasyfikatora K.ss warto$¢ graniczna wynosi

0,400. Zaden z analizowanych przypadkéw nie osiggnat wartosci granicznych, dlatego tez na tym
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etapie nie mozna jednoznacznie powiedzie¢ do ktdrej grupy przypadkdéw wartosci graniczne bedga

naleze¢. Wartosci graniczne klasyfikatorow zostaty dobrane tak, aby rozdzieli¢ w sposéb prawidtowy

jak najwiecej

przypadkéw. Skuteczno$¢ takiej

klasyfikacji

oraz wartosci median dla tych

klasyfikatoréw w poszczegdlnych grupach zostaty przedstawione w tabeli 6.2.

Tabela 6.2. Analiza klasyfikatorow Kssu oraz Kess : mediana z odchyleniem kwartylnym, wartos¢ graniczna,

procentowa skutecznos¢ klasyfikacji dla wyznaczonej wartosci granicznej

grupa przypadkoéw

grupa przypadkow

cechy
AccTQ? AccTQ
mediana z odchyleniem
3,444+1,397 1,504+0,426
kwartylnym
Kssh wartos$¢ graniczna >2,150 <2,150
pozytywna klasyfikacja z limitem
84,000% 78,125%
granicznym 2,150
$rednia warto$¢ z odchyleniem
0,248+0,123 0,657+0,285
standardowym
Keess wartos$¢ graniczna <0,400 >0,400
pozytywna klasyfikacja z limitem
80,000% 90,625%

granicznym 0,400

Tabela 6.2 pokazuje, ze przy tak przyjetych wartosciach granicznych dla klasyfikatorow Kssy

oraz Kess skutecznosé przyporzgdkowania przypadkdw do grupy przypadkdéw jest bardzo duza (dla

Kssy to 84,000% w grupie przypadkow AccTQ* oraz 78,125% w grupie przypadkéw AccTQ , natomiast

dla K.ss to 80,000% w grupie przypadkéow AccTQ' oraz 90,625% w grupie przypadkéw AccTQ).

Rozktad dobrze i Zle przyporzagdkowanych przypadkdw zostat przedstawiony na rysunku 5.16.
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jedno dobre zaklasyfikowanie

Rysunek 6.9. Rozktad przypadkéw dobrze i Zle zaklasyfikowanych dzieki uzyciu klasyfikatorow Kssu oraz Keccss

Z rysunku 6.9 wida¢, ze tylko 5 przypadkéw zostato zle sklasyfikowanych. Przynaleznosé 9

przypadkéw zostata nierozstrzygnieta (jeden z parametréw Zle sklasyfikowat przypadek).

6.3. Propozycja procedury wspomagajqgcej diagnostyke

W  wyniku podziatu przypadkdw na grupy przypadkéw oraz opracowania nowych
klasyfikatoréw wykorzystujgcych pomiary spoczynkowe tl, zostata utworzona nowa procedura

wspomagajaca diagnostyke. Schemat procedury zostat przedstawiony na rysunku 6.10.
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pacjent trafia do
osrodkamedycznego

|
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|
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nie nie monitoruj MAPF,
—
HR, P
tak l tak
nie trudno okreslic, uvwazaj
nawszystko
tak I

monitoruj HR,
CBFVe,

Rysunek 6.10. Schemat procedury wspomagajacej diagnostyke z uzyciem autorskich modeli i klasyfikatorow

Kssn oraz Kccss

Procedura opiera sie na zatozeniu, ze badane sg parametry spoczynkowe ccTQ, sasTQ oraz
HR. Ochotnik, przy pomocy klasyfikatorow, ktdrych wartos¢ jest obliczona na podstawie wykonanych
pomiardw, jest zaliczany do jednej z dwdch grup: ujemnej lub dodatniej zmiany sygnatu ccTQ. Mozna
wtedy zatozy¢, ze monitorowanie i regulacja sygnatéw, ktére sg znaczgce w tej grupie, pozwoli
zapobiec patologicznym zmianom w organizmie.

Tak przygotowana procedura diagnostyczna zostata zaimplementowana w programie

MATLAB (rysunek 6.11).
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Rysunek 6.11. Implementacja proponowanej procedury diagnostycznej w programie MATLAB

Schemat przedstawiony na rysunku 6.11 obejmuje pomiar spoczynkowy i obliczenie wartosci
Kssu i Keess oraz klasyfikacje pacjenta na podstawie tych klasyfikatoréw. Nastepnie zaimplementowane
jest aproksymacja zmiany sygnatu ccTQ na podstawie zmierzonych parametrow zyciowych
(specyficznych dla grupy, do ktorej zostat zaklasyfikowany pacjent). Jako wynik koncowy podawana

jest zmiana aproksymowanego sygnatu.

6.4. Podsumowanie

W wyniku przeprowadzonych prac przypadki zostaty podzielone na dwie grupy: dodatnig i
ujemna zmiane sygnatu ccTQ. Zmiana sygnatu ccTQ jest to réznica w wartosci sygnatu pomiedzy t1 a
t3. Dla tych dwdch grup zostaty wyznaczone dwa modele zmian szerokosci przestrzeni
podpajeczynéwkowej. Model dla grupy z dodatnig zmiang ccTQ zalezy od zmiany pulsu oraz zmiany
sredniej predkosci przeptywu krwi. Model dla ujemnej zmiany ccTQ zalezy od zmiany pulsu, zmiany
Sredniego cisnienia tetniczego oraz zmiany indeksu pulsacyjnosci.

We wczesniejszych pracach pokazano, ze ccTQ odzwierciedla zmiany w naczyniach
krwionosnych tetnicy i zwezeniu naczyn Wykazano, ze zwiekszenie wartosci ccTQ jest obserwowane
w trakcie procedury wazodylatacyjnej oraz w tescie z acetyloamidem [19] [22]. Zmniejszenie wartosci

ccTQ zostato zaobserwowane w tescie hand grip oraz po podaniu adrenaliny Jest wiec
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prawdopodobne, ze w grupie A;3ccTQ zwezenie naczyn wystepuje gtéwnie w odpowiedzi na
podwyzszone cisnienie krwi. Taka interpretacja jest réwniez poparta zaleznoscig A13ccTQ od indeksu
pulsacyjnosci (jest on zwigzany ze skurczem naczynia) [104] [105]. Dlatego tez uzasadnione jest
postawienie hipotezy, ze grupa A13ccTQ radzi sobie lepiej ze wzrastajgcg kwasicg podczas bezdechu i
utrzymuje odpowiednie mechanizmy autoregulacyjne. Natomiast grupa AizccTQ' jest zwigzana ze
zmiane S$redniej predkosci przeptywu krwi, co sugeruje rozszerzenie naczyn i zaburzong
autoregulacje.

Zrdznicowana tetnicza pulsacja tetna w odpowiedzi na eksperyment wstrzymania oddechu
moze czesciowo wyjasni¢ zmienno$¢ w zakresie tolerancji na bezdech, hiperkapnie i niedotlenienie
obserwowane u zdrowych oséb. Konieczne sg dalsze badania w celu sprawdzenia, czy metodologia
zastosowana w tym badaniu moze zostaé¢ rozszerzona od o0séb zdrowych na pacjentéow z
obturacyjnym bezdechem sennym lub niewydolnoscig serca. Obie grupy pacjentéw sg obarczone
wiekszym ryzykiem incydentéw modzgowo-naczyniowych, cierpig na zaburzenia strukturalne i
funkcjonalne osrodkowego uktadu nerwowego i charakteryzujg sie znaczng zmiennoscig w zakresie
tolerancji na niedotlenienie i hiperkapnie.

W rozdziale zaprezentowane zostaty rowniez klasyfikatory, ktére dzieki wykonaniu pomiaréw
poczatkowych t1 (bazowych) pozwalajg na klasyfikacje przypadkéw do danej grupy, bez koniecznosci
wykonywania catego eksperymentu.

W ostatnim podrozdziale zostata zaproponowana procedura wspomagajgca diagnostyke.

Procedura ta jest oparta na wczesniej opisanych analizach.

110


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Modelowanie wpfywu bezdechu na zmiany szerokos$ci przestrzeni podpajeczynéwkowej u
zdrowych ochotnikow

7. Podsumowanie i wnioski koncowe

W pracy przedstawiono przeglad literaturowy, autorskie propozycje na poprawienie
niektérych funkcjonujgcych modeli oraz samodzielnie uzyskane modele oparte na wynikach badan
opartych na nowej metodzie NIR-T/BSS.

Celem rozprawy byto zaproponowanie nowych modeli opisujgcych zmiany szerokosci
przestrzeni podpajeczynéwkowej oraz znalezienie sposobu na wyznaczenie kierunku zmian
szerokosci przestrzeni podpajeczyndéwkowej wynikajagcego z bezdechu na podstawie pomiaréw
spoczynkowych.

Wykonane w pracy doktorskiej badania wykazaty, Zze na podstawie eksperymentu z
bezdechem mozna wyrdzni¢ dwie grupy przypadkéw: grupe z dodatnia zmiang sygnatu ccTQ oraz
grupe z ujemng zmiang sygnatu ccTQ. Na podstawie przeprowadzonych analiz wida¢, ze regulacja
zmiany szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej w tych dwdch grupach jest pod kontrolg innych
parametréw. W grupie z dodatnig zmiang sygnaty ccTQ, zmiana tego sygnatu zalezy od zmiany pulsu
oraz zmiany S$redniej predkosci przeptywu krwi. W przypadku grupy z ujemng zmiang ccTQ, zmiana
tego sygnatu zalezy od zmiany pulsu, zmiany $redniego cisnienia tetniczego oraz zmiany indeksu
pulsacyjnosci. Ponadto wykazano, ze jest mozliwe przyporzadkowanie przypadku do grupy
przypadkéw tylko na podstawie pomiaréw spoczynkowych (utworzono nowe klasyfikatory).
Mozliwos¢ stratyfikacji badanych oséb do réznych grup moze sie okaza¢ pomocna w diagnostyce i
leczeniu chorych z zespotem bezdechu sennego. Chorzy Ci w réznym stopniu odczuwajg dolegliwosci
zwigzane z chorobg, réznie reagujg na leczenie i z tego powodu réwniez ich rokowanie jest trudne do
oceny. Wprowadzenie modeli matematycznych wspomagajacych zrozumienie patomechanizmu
choroby moze zwiekszy¢ szanse na znalezienie nowych algorytmow postepowania z tg grupg

chorych.

Na podstawie wykonanej pracy oraz otrzymanych wynikdw mozliwe byto udowodnienie
postawionych tez:

v' mozliwe jest opracowanie matematycznego modelu fizjologicznego zmian szerokosci
przestrzeni podpajeczyndwkowej uwzgledniajgcego wyniki pomiaréw NIR-T/BSS, USG
Dopplera, cisnienia krwi, wartosci CO, i O, przydatnego do oceny stanu regulacji

przeptywu mdzgowego zwitaszcza w stanach bezdechu sennego;
v' mozliwe jest  wyznaczenie kierunku zmian szerokosci przestrzeni
podpajeczynéwkowej wynikajgcego z bezdechu na podstawie pomiaréw

spoczynkowych;
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v' opracowany model umozliwia stratyfikacje ochotnikéw do rdinych grup

charakteryzujacych sie odmienng odpowiedzig na bezdech.

Wyniki przedstawione w wymienionych rozdziatach pozwalajg stwierdzié, ze wszystkie tezy
pracy doktorskiej zostaty udowodnione.
Na oryginalny dorobek autorki rozprawy skfadajg sie nastepujgce osiggniecia:
v’ analiza danych zgromadzonych przez zespét lekarzy z GUMed;
v ocena statystyczna danych;
v sformutowanie modeli matematycznych, ktére pokazujg jaki wptyw majg niektére
sygnaty zyciowe na zmiane szerokosci przestrzeni podpajeczynéwkowej;
v" wyznaczenie klasyfikatoréw pozwalajacych z duzg doktadnoscig okreslié do ktérej
grupy nalezy przypadek;
v' zaproponowanie procedury diagnostycznej pozwalajacej na efektywne wykorzystanie

osiggniec autora rozprawy.

Przedstawione w niniejszej rozprawie osiggniecia wtasne oraz wyniki badan byty
prezentowane podczas wystgpien konferencyjnych i zostaty opublikowane w czasopismach o zasiegu
Swiatowym.

taczna ilos¢ publikacji naukowych z listy filadelfijskiej dotyczacych zagadnien
prezentowanych w tej pracy wynosi 3. Ponadto, 1 praca znajduje sie na liscie cytowanych w Web of
Science.

Prace autorki rozprawy byty wielokrotnie pozytywnie recenzowane i cytowane, co
jednoznacznie wskazuje na duzg warto$¢ prowadzonych badan. Publiczna prezentacja wynikow
przedstawionych w pracach zawsze wzbudza duze zainteresowanie, a ich ocena jest pozytywna.
Warto réwniez nadmieni¢, ze dwie prace sg w recenzji, natomiast kolejny artykut znajduje sie w
przygotowaniu.

Odkrycia dokonane przez autorke pracy nie wyczerpujg jednak tematu, a sg dopiero
poczatkiem. W dalszej pracy nad modelowanie zmian szerokosci przestrzeni podpajeczyndwkowej
zaleznych od parametréow zyciowych wazne jest rozszerzenie grupy badawczej zdrowych ochotnikéw

oraz przebadanie oséb z réznymi jednostkami chorobowymi.
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